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 rev Regulator der Expression von Virion-Proteinen 
RKI Robert Koch Institut 
RNS Ribonukleinsäure 
RT Reverse Transkriptase 
RTV Ritonavir (Norvir) 
SJS Steven-Johnson-Syndrom 
SLS Seropositives Latenzstadium 
SQV Saquinavir (Invirase) 
tar Transkriptions-Regulator 
tat Transkriptor-Gen 
TEN Toxische epidermale Nekrolyse 
VEGF vaskulärer endothelier Wachstumsfaktor 
vIL-6 virales Interleukin-6 
VL Viruslast (HIV-1 mRNS Kopien/ml Plasma) 
VZV Varizella-Zoster-Virus 






Erkrankungen von Haut- und Schleimhäuten führten Anfang der achtziger Jahre zur 
Entdeckung des Aquired Immune Deficiency Syndrome (AIDS). Seitdem sind 
zahlreiche Krankheiten an Haut- und Schleimhäuten bei Infektion mit dem Humanen 
Immunodefizienz Virus (HIV) beschrieben worden [60, 69, 141, 151, 169, 174, 183, 
197, 201, 207, 217, 219]. Zur Zeit sind etwa fünfzig Hauterkrankungen bekannt, die 
mit einer HIV-Infektion assoziiert sind [67]. Diesen Erkrankungen ist oft ein 
ungewöhnlicher Schweregrad, eine uncharakteristische Lokalisation und eine 
auffällige Therapieresistenz gemein [65, 164]. Man weiß heute, dass mit 
zunehmendem Immundefekt die Rezidivhäufigkeit oder der Ausprägungsgrad 
zunimmt.  
Zu den wichtigsten Tumorerkrankungen gehört das epidemische Kaposi-Sarkom 
(KS). Zu den häufigsten infektiösen Viruserkrankungen zählen die orale 
Haarleukoplakie (OHL), die persistierend oder ulzerierende Herpes simplex-Virus 
(HSV)-Erkrankung, der multisegmentale Zoster sowie die disseminierten Mollusca 
contagiosa (MC). Bei den Pilzerkrankungen steht die orale Kandidose (OK) an erster 
Stelle. Das Auftreten von einigen HIV-assoziierten Hauterkrankungen wie der OHL, 
das KS, die OK oder MC ist eng mit einer schlechteren Prognose für die HIV-
Infektion verbunden. Dies wurde bereits in den achtziger Jahren erkannt [21, 6]. 
Diese Beobachtungen konnten aber erst 1996 in einer prospektiven Studie statistisch 
belegt werden [176]. So steht das Auftreten von bestimmten HIV-assoziierten 
Hauterkrankungen in direktem Zusammenhang mit der CD4+-Zell-Zahl [67, 144]. Es 
treten jedoch auch noch viele andere Hauterkrankungen bei der HIV-Infektion auf, 
die viel seltener gesehen werden. Darüber wurden Übersichten von nicht-infektiösen 
HIV-assoziierten Hauterkrankungen veröffentlicht [43, 74, 134]. Hierzu zählen 
vermehrte Photosensibilität, Granuloma anulare, Porphyria cutanea tarda, atopische 
und lichenoide Ekzeme, Aphthen, Trichomegalie der Wimpern, Psoriasis vulgaris, 
Scabies norvegica, papulöse oder psoriasiforme Dermatitiden, ungewöhnliche 
Erythrodermien und das Auftreten von eosinophilen pustulösen Follikulitiden. 
Darüber hinaus sind auch vaskuläre Erkrankungen wie Thrombophlebitiden und 
Autoimmunphänomene wie die thromozytopenische Purpura und die Sicca-
Symptomatik beschrieben. Keiner dieser Erkrankungen kommt jedoch in Diagnose 
und Prognose eine so große Bedeutung zu wie den eingangs beschriebenen [183]. 
Mit Entdeckung des HIV als Auslöser der zur AIDS führenden Immunschwäche 
wurden verschiedene Therapien entwickelt, um die vollständige Elimination der 
Retroviren zu erreichen. So wurde in den Jahren 1987 bis 1992 die Monotherapie mit 
dem nukleosidalen Reversen Transkriptase-Inhibitor (NRTI) Zidovudin (ZDV) 
eingeführt. Unter dieser Monotherapie kam es zwar zur Senkung der Viruslast (VL), 
aber auch schnell zu einer hohen Resistenzentwicklung gegenüber diesem 
antiretroviralen Medikament, so dass die Überlebenszeit der HIV-infizierten 
Menschen nicht beeinflußt werden konnte. Dies änderte sich im nächsten 
Therapieschritt nur wenig: in den Jahren 1993 bis 1996 wurden die ersten 
Kombinationstherapien mit NRTI’s entwickelt [95]. Auch unter dieser Therapieform 
kam es zur relativ schnellen Resistenzentwicklung. Allerdings konnten Studien 
zeigen, dass die Kombinationstherapie der Monotherapie überlegen war und die 




Active Antiretroviral Therapy (HAART) bezeichnet wird, eingeführt. Sie setzt sich aus 
verschiedenen Dreifachkombinations-Therapien zusammen. Ursprünglich bestand 
sie aus zwei Nukleosidanaloga (NRTI) bzw. Non-Nukleosidanaloga (NNRTI) und 
einem Proteaseinhibitor (PI) [49, 177]. Mittlerweile gibt es auch Vier- bzw. 
Fünffachkombinationsschemata. Erst HAART hat die Therapie der HIV-Infektion 
deutlich verändert [200, 202]. Seit diesem Zeitpunkt werden antiretrovirale 
Medikamente kaum mehr als Mono - bzw. Zweifachtherapie verwendet. 
Mit Etablierung der HAART ist es möglich geworden, die HIV-Vermehrung über 
verschiedene Ansatzpunkte zu hemmen und die Resistenzentwicklung des HIV 
hinauszuzögern [117]. Die vollständige Elimination der Retroviren aus dem HIV-
Infizierten ist aber bis heute nicht gewährleistet.  
Bei der Kombination von NRTI‘s oder NNRTI‘s mit PI werden zwei Schlüsselenzyme 
der Virusvermehrung, die Reverse Transkriptase (RT)und die HIV-Protease, 
gehemmt. Diese Kombinationstherapie behindert somit einerseits die Neuinfektion 
von Zellen und verhindert andererseits gleichzeitig die Produktion infektiöser 
Viruspartikel durch bereits infizierte Zellen. Durch ihren anderen Ansatzpunkt wirken 
die PI in Kombination mit den NRTI und/oder NNRTI synergistisch und einer 
Resistenzbildung entgegen. 
Seit Einsatz der HAART wurde vermehrt beobachtet, dass sich erstens die HIV-RNS 
vielfach unter die Nachweisgrenze der heute gebräuchlichen HIV-RNS-Tests im 
Blutplasma senken läßt, und dass zweitens die CD4+-Zell-Zahl deutlich ansteigt. 
Durch diese partielle Restitution des Immunsystems konnte in den USA und in 
Europa gezeigt werden, dass die Inzidenz von opportunistischen Erkrankungen (OI) 
sowie die Morbidität und Letalität auch ohne spezifische Behandlung gesenkt werden 
konnte [3, 11, 24, 38, 86, 87, 137, 145, 149, 160, 179, 199, 211]. 
Diese neue Therapieform zeigt neben den oben beschriebenen positiven Effekten 
aber auch Nebenwirkungen, die sich vielfach an der Haut manifestieren. Sehr häufig 
kommt es zu Arzneimittelexanthemen. Sehr selten sind Steven-Johnson-Syndrome 
(SJS) bis hin zur toxischen epidermalen Nekrolyse (TEN) aufgetreten. Seit Einsatz 
der HAART wird immer häufiger über das Auftreten von Fettverteilungsstörungen, die 
auch unter dem Begriff des Lipodystrophie-Syndroms zusammengefaßt werden, 
berichtet [19, 29, 30, 66, 210]. 
1.2 Geschichte 
Retrospektiv betrachtet, gibt es bereits seit Ende der fünfziger Jahre mehrere 
Hinweise für ein sporadisches Auftreten von AIDS in Afrika [152, 189]. Zu den 
frühesten aus Europa stammenden Personen, bei denen retrospektiv AIDS 
nachgewiesen wurde, gehören ein britischer Seemann 1959/60 sowie eine Familie 
aus Norwegen 1966; bei ihnen waren Aufenthalte in Afrika in den Jahren 1955 und 
1965 vorausgegangen. 1980 wurde von mehreren Todesfällen aus Zaire berichtet, 
bei denen rückblickend AIDS vorlag. 1981 wurden Krankheitsbilder wie KS, 
Pneumocystis-carinii-Pneumonie und andere OI von der amerikanischen 
Gesundheitsbehörde (Center of Disease Control, CDC) als ein neues Krankheitsbild 
anerkannt [22]. Im gleichen Jahr wurde das epidemische KS, das bei jungen 
homosexuellen Männern auftritt, als erster Indikator für AIDS beschrieben [63]. Zu 




Homosexuelle beschränkte Krankheit handeln würde. Wenig später konnte man auch 
bei Drogensüchtigen, Hämophiliepatienten, Transfusionsempfängern und sogar bei 
Frauen diese erworbene zelluläre Immunschwäche und die damit assoziierten 
Infektionen und Neoplasien diagnostizieren. Erst 1988 wurde über das Auftreten 
epidemischer KS bei jungen homosexuellen Männern in New York aus den Jahren 
1977/78, die damals nicht als KS erkannt wurden, berichtet [15]. 
1982 wurden der Ausdruck AIDS und die AIDS-Risikogruppen definiert:  
Pattern I: Homosexuelle Männer, Drogensüchtige, sowie Hämophile 
und Transfusionsempfänger 
Pattern II: Einwohner von Hochprävalenzländern (Zentralafrika, 
Karibik), vorwiegend heterosexuelle Übertragung  
1983 entdeckte die Arbeitsgruppe um Montagnier aus dem Pasteur-Institut Paris, 
[12] HIV als ätiologisches Agens von AIDS. Ab 1984 erfolgte die Entwicklung von 
spezifischen standardisierten HIV-Antikörpertests (der reaktive HIV-ELISA-Test und 
der Western-Blot-Test als Bestätigungstest) sowie die quantitative Bestimmung der 
CD4+-Lymphozyten. Ab 1987 begannen erste Therapieversuche mit ZDV. 1996 
wurde die Bestimmung der VL mittels quantitativer Amplifikation von HIV-RNS oder  
branched-chain DNS (bDNS) eingeführt [83, 84, 135]. Diese Untersuchung ist ein 
Maß für die HIV-RNS Menge im Blutplasma. Untersuchungen haben gezeigt, dass 
die VL eine ähnlich hohe Aussagekraft hinsichtlich der Prognose der HIV-Infektion 
hat wie die absolute CD4+ Zell-Zahl pro µl Blut [136]. Die absolute Zahl der CD4+-
Zellen und die VL stellen heute zusammen mit den klinischen Krankheitszeichen die 
wichtigsten Parameter für die Einleitung und Durchführung einer antiretroviralen 
Therapie dar [124]. Seit 1996 kommen PI in Form einer Kombinationstherapie als 
Standardbehandlung bei HIV+-Patienten zum Einsatz. 
1.3 Das Humane Immundefizienz Virus  
1983 konnte am Pasteur Institut in Paris ein neues Retrovirus, zu der Familie der 
Lentiviren gehörend, aus dem Lymphknoten eines Homosexuellen isoliert werden. Es 
wurde von den Erstbeschreibern Lymphadenopathie-Virus (LAV) [12], humanes T-
lymphotropes Virus (HTLV-III) [170] und AIDS-related virus (ARV) [115] genannt. 
Nachträglich wurde der Name humanes Immunodefizienz Virus (HIV) eingeführt 
[106]. Dieses, den Lentiviren zugeordnete Virus, wurde nach Isolierung genetisch 
und serologisch HIV-1 bezeichnet; den überwiegend in Westafrika vorkommenden 
neuen Virustyp nannte man dagegen HIV-2  [42, 99]. 
1.3.1 Genomordnung und Virionstruktur des HIV 
HIV ist wie alle Retroviren ein RNS-Virus und etwa 100 nm groß. Das Retrovirus 
besteht aus einer Doppellipidmembran (envelope), unter der sich eine Schale aus 
dem Matrixprotein (p17) befindet, in die eingebettet die Hüllglykoproteine (gp41/120) 
liegen. Auf der Hülle nicht voll ausgereifter Viren befinden sich 72 Oberflächen-
fortsätze, die jeweils aus drei gp120-Molekülen zusammengesetzt sind. Während der 




enthält drei Hauptstrukturgene: das gruppenspezifische Antigen (gag), das 
Polymerase-Gen (pol) und envelope (env), durch die unter anderem folgende 
wichtige Polypeptide kodiert werden:  
• pol:  p11 (Protease), p65 (Reverse Transkriptase RT), p32 (Integrase)  
• gag: p17 (Matrixprotein), p24 (Kapsidprotein), p7 (Nukleokapsid) 
• env:  gp41 (Transmembranglykoprotein), gp120 (Oberflächenglykoprotein) 
Außerdem sind mehrere Regulatorgene von besonderer Bedeutung, die im einzelnen 
die Replikation der Virusexpression steuern. Der Einfachheit halber soll hier nur auf 
die drei Wichtigsten eingegangen werden:  
• das Transaktivator-Gen (tat) sorgt für die Synthese von HIV-Transkripten in 
voller Länge, da es sich ausschließlich nur an eine Zielsequenz 
(Transaktivator-Region,TAR) bindet.  
• das Regulatorgen der Expression von Virion-Proteinen (rev) kontrolliert den 
Transport von unvollständigen Transkripten vom Nukleolus ins Zytoplasma.  
• das negative-Faktor (nef)-Regulatorgen verhindert die Lyse des Virus. 
Neben diesen gibt es noch weitere Regulatorgene. Die provirale DNS wird durch 
sogenannte long terminal repeat (LTR)-Strukturen flankiert, die Beginn und Ende der 
Transkription steuern (Abb. 1).  
 




Das Virushüllprotein gp120 heftet sich vorzugsweise an CD4-tragende Oberflächen. 
CD4-Moleküle finden sich nicht nur auf Helfer-Zellen, sondern auch auf Zellen aus 
dem mononukleären phagozytären System (Monozyten und Makrophagen). 
Außerdem scheinen die Langerhans-Zellen in der Epidermis sowie die follikulären 
Einleitung 
dendritischen Zellen in den Lymphknoten befallen zu werden. Die Expression von 
CD4-Molekülen reicht zur Infektion nicht aus. Für die Infektion werden Chemokin-
Rezeptoren als sogenannte Co-Rezeptoren benötigt. Nicht alle Virusstämme befallen 
alle Zellen im gleichen Ausmaß. Entsprechend ihrem selektivem Bindungsvermögen 
werden HIV-Stämme in lymphotrope und in monozyten-/makrophagentrope 
Virusstämme unterschieden. Die Chemokinrezeptoren bestimmen dabei, ob HIV-
Stämme vorwiegend Monozyten und Makrophagen (M-Tropismus) oder T-Zellen (T-
Tropismus) infizieren. Nach Bindung an der Zelloberfläche kommt es zur Aufnahme 
des HIV. Im Zytoplasma erfolgt die Freisetzung der Virus-RNS. Für die sich 
anschließende Virusreplikation sind die folgenden Enzyme essentiell: 
Die Reverse Transkriptase (RT)  
RT transkribiert die einsträngige Virus-RNS in einen DNS-Doppelstrang. Dieses 
Enzym ist Angriffspunkt verschiedener RT-Inhibitoren. 
Die HIV-Integrase  
Es folgt der Transport des DNS-Doppelstrangs in den Zellkern der Wirtszelle sowie 
die Intergration in diesen mit Hilfe des zweiten Enzyms, der HIV-Integrase. Damit 
kann die Replikation des Virusgenoms beginnen. Dieser Mechanismus soll durch 
Integraseinhibitoren gestört werden. 
Die HIV-Protease 
Die HIV-Protease ist das Schlüsselenzym der Virusneubildung. Sie wirkt im letzten 
Schritt der Virusreplikation, indem sie die endgültigen Virusstrukturproteine und  
-enzyme herausschneidet und so die Entstehung neuer reifer und infektiöser Viren 
ermöglicht. Die HIV-Protease ist ein wichtiger Angriffspunkt der PI. 
1.4 Angriffspunkte der antiretroviralen Medikamente  
Antiretrovirale Therapeutika greifen an unterschiedlichen Stellen (RT, HIV-Protease) 
innerhalb des Replikationszyklus des HIV ein. Sie lassen sich pharmakologisch in 




Wirkungsmechanismus der NRTI und NNRTI 
Gemeinsamer Angriffspunkt dieser Medikamente ist die Hemmung der RT. Dieses 
Enzym ist für die Transkription des Virusgenoms in einen DNS-Strang verantwortlich. 
Während die NRTI’s durch kompetitive Hemmung für den vorzeitigen Kettenabbruch 
der Wirts-DNS sorgen, erfolgt die Hemmung bei NNRTI’s nicht kompetitiv. Das heißt, 
diese Medikamentengruppe wird nicht in die DNS eingebaut. Damit konnte eine 
bessere Verträglichkeit dieser Medikamente erreicht werden, die diesen 
Angriffspunkt nutzen. 
Wirkungsmechanismus der PI 
PI hemmen die HIV-Protease daran, aus Polyproteinen funktionsfähige Endprodukte 




Wirtsmembran. So wird der virale Reifungsprozeß auch in bereits infizierten Zellen 
unterdrückt. Unter PI können nur unreife, nicht infektiöse Virushüllen exprimiert 
werden. 
Bei der Triple-Therapie, bestehend aus zwei NRTI/NNRTI und einem PI, werden 
zwei Schlüsselenzyme der Virusvermehrung mit ganz unterschiedlichem 




1.5 Pathogenese der HIV-Erkrankung 
Die HIV-Infektion läßt sich in drei Stadien einteilen [198]: 
• Infektion 
• Seropositive Latenzphase 
• Phase der manifesten Immunsuppression 
Nach der Infektion breitet sich das HIV von der Eintrittspforte über Lymph- und 
Blutgefäßsystem aus und disseminiert in die lymphatischen Gewebe, begleitet von 
starker Virusreplikation. Innerhalb weniger Tage nach der Infektion sind im Blut  mehr 
als eine Millionen Viruskopien/ml Plasma nachweisbar. Klinisch präsentiert sich bei 
circa 50% der Patienten die akute HIV-Krankheit mit grippeähnlichen Symptomen. Es 
kann dabei ein makulöses oder urtikarielles Exanthem auftreten. Eine starke zelluläre 
und humorale Immunantwort führt nach drei bis sechs Wochen zwar zu einem 
Rückgang der Virämie um das 10- bis 1.000-fache und zur Ausbildung von 
Antikörpern (Serokonversion); trotzdem wird eine vollständige Viruselimination nicht 
erreicht, und es etabliert sich eine chronisch persistierende Infektion, die vor der Ära 
der antiretroviralen Kombinationstherapie bei der Hälfte der Patienten nach 10 
Jahren zum Stadium AIDS führte.  
Nach der Infektion folgt eine asymptomatische Phase (seropositives Latenzstadium), 
die mehrere Jahre bis Jahrzehnte andauern kann. Man weiß heute, dass pro Tag 10 
Milliarden Viren, die eine Halbwertszeit von sechs Stunden bis zwei Tagen haben, 
gebildet werden. Dem gegenüber steht die Bildung und Zerstörung von circa 1 
Milliarde CD4+-Lymphozyten pro Tag, die eine Halbwertszeit von 1,6 Tagen haben 
[212]. Während dieser Zeit ist die VL, die ein Maß für die Virusaktivität im Blutplasma 
darstellt, stabil und damit ein guter Indikator für die Progression der HIV-Infektion. Je 
höher zu diesem Zeitpunkt die gemessene VL bei vergleichbaren CD4+-Zell-Zahlen 
ist, desto höher ist das Risiko, eine AIDS-definierende Erkrankung zu entwickeln [91, 
212]. 
Diese ständig geforderte Aktivität des Immunsystems kann jedoch nur für einige 
Jahre aufrechterhalten werden. Am Ende steht die Zerstörung des Immunsystems in 
den Lymphknoten. Dies spiegelt sich im Blut unter anderem im Verlust der CD4+-
Zellen wieder, als späte Folge der HIV-Infektion. Wichtigstes Merkmal der 
fortlaufenden Immunschwäche sind die OI, ausgelöst durch fakultativ pathogene 
Erreger sowie maligne Tumoren wie das KS, Lymphome oder das invasive Zervix-
Karzinom, die sich im Organismus ausbreiten und letztlich zum Tod des Patienten 
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Abb. 2  Natürlicher Verlauf der HIV-Infektion bei etwa der Hälfte der Patienten 
1.6 Übertragungsmodus 
Der häufigste Übertragungsmodus des HIV ist sexueller Kontakt mit einem infizierten 
Menschen. Die übrigen Transmissionswege sind die Injektion von HIV-infiziertem 
Blut oder Blutprodukten, die intrauterine Infektion des Kindes durch die Mutter sowie 
durch die Laktation. Infektionen durch HIV-infiziertes Personal, die im Gesundheits-
wesen arbeiten, sind zwar beschrieben, aber sehr selten. Die Infektion über Blut und 
Blutkonserven ist in Europa und den USA kaum noch von Bedeutung, seit alle 
Spender und fertigen Blutprodukte auf HIV-Antikörper untersucht werden können. 
Dies ist jedoch in den armen Ländern nicht der Fall. Bei fehlendem Blutscreening ist 
dort noch eine große Zahl von Blutkonserven infektiös. 
1.7 Epidemiologie in Deutschland 
Laut den Eckdaten des Robert-Koch-Instituts (RKI) vom 4. Quartal 2000 liegt die 
Gesamtzahl der HIV-Infizierten in Deutschland seit Beginn der Epidemie zwischen 
50.000 – 60.000. Pro Jahr wird mit 2.000 bis 2.500 Neuinfektionen gerechnet. 80% 
der Infizierten sind Männer. Laut RKI waren im 4. Quartal 2000 im AIDS-Fallregister 
19199 Erkrankungen registriert, von diesen waren 12106 als verstorben gemeldet. 
Die AIDS-Inzidenz beträgt 235,11/106 Einwohner.  
Aus der Verteilung der gemeldeten AIDS-Fälle bei Männern geht hervor, dass sich 
seit 1982 73% über homo-/bisexuelle Sexualkontakte infiziert haben. Das zweit 
häufigste Infektionsrisiko stellt mit 11% der i.v. Drogenabusus dar, 4% der Infizierten 
sind Hämophile oder Empfänger von Blutprodukten, 3% der männlichen AIDS-
Patienten haben sich über heterosexuelle Kontakte infiziert, 1,8% stammen aus den 




Betrachtet man die Verteilung der gemeldeten AIDS-Fälle bei Frauen seit 1982, so 
steht der i.v. Drogenabusus mit 44% als Infektionsrisiko an erster Stelle. Als zweit 
häufigstes Infektionsrisiko werden mit 30% heterosexuelle Kontakte angegeben. 
11,6% der weiblichen AIDS-Patienten stammen aus den Hochprävalenzländern. 
6,5% haben sich über Transfusionen infiziert. Bei den restlichen 7,8% fehlten 
Angaben. 
Betrachtet man jedoch den Infektionsmodus nach Jahresabständen, zeigt sich eine 
Wandlung: Bis 1997 infizierten sich die größte Gruppe (35%) der Frauen durch i.v. 
Drogenabusus. 1998 lag diese Gruppe mit 19% an dritter Stelle, seit 1999/2000 mit 
25% an zweiter Stelle. An erster Stelle des Infektionsrisikos gaben jeweils 31,3% der 
Frauen eine Infektion über heterosexuelle Kontakte an oder stammten aus den 
Hochprävalenzländern, bei 11,2% fehlten Angaben und 3% haben sich über 
Transfusionen infiziert. Aus diesen Zahlen wird ersichtlich, dass bei den weiblichen 
HIV-Infizierten die Bedeutung des i.v. Drogenabusus abnimmt. Im Gegenzug scheint 
das Infektionsrisiko auf heterosexuellem Weg zuzunehmen. Auch dem Anteil an 
Frauen, die aus Hochprävalenzländern stammen, kommt immer mehr Bedeutung zu. 
Seit 1996 ist die Zahl der unter antiretroviraler Medikation stehenden HIV+-Patienten 
von 6800 auf 16400 Anfang 1999 deutlich gestiegen. Ein zunehmender Anteil der 
HIV-Infizierten erhält eine HAART schon bevor es zu einer AIDS-Diagnose kommt. 
Dies schlägt sich in einer sinkenden Zahl von AIDS-Diagnosen nieder. So sank in 
Deutschland die Anzahl der AIDS-Kranken von 1390 im Jahr 1996, auf 700 im Jahr 
1998 und auf 500 im Jahr 2000. Neben der sinkenden Zahl an AIDS-Erkrankungen 
ist auch die Letalität seit 1996 in Deutschland deutlich zurückgegangen. Starben 
1994 noch über 2100 Menschen an einer HIV-bedingten Todesursache, waren es 





Es soll analysiert werden, inwieweit die Prävalenz und der klinische Verlauf HIV-
assoziierter Hauterkrankungen mit der HAART-induzierten Rekonstitution des 
Immunsystems korreliert. Dazu soll ein historisches mit einem HAART-behandelten 
Patientenkollektiv verglichen werden. 
Folgende Fragen sollen beantwortet werden:  
• Hat HAART einen direkten Einfluß auf die jeweilig zu untersuchende Er-
krankung? 
• Wirkt HAART nur indirekt durch die Rekonstitution des Immunsystems? 
Die drei Möglichkeiten gibt es: 
• Die Reduzierung einer HIV-assoziierten Hauterkrankung geht direkt mit einem 
Anstieg der CD4+-Zellen unter HAART einher. Das heißt, die Häufigkeit der 
untersuchten Erkrankung zeigt bei HAART-behandelten Patienten die gleiche 
Korrelation zur CD4+-Zell-Zahl wie bei unbehandelten Patienten. 
• Bei gleicher CD4+-Zell-Zahl tritt eine HIV-assoziierte Hauterkrankung in der 
HAART-behandelten Gruppe seltener auf als in der Nicht-behandelten Gruppe. 
Das läßt annehmen, HAART - unabhängig von der Immunrekonstitution - die HIV-
assoziierte Hauterkrankung unterdrückt. 
• Bei gleicher CD4+-Zell-Zahl tritt eine HIV-assoziierte Hauterkrankung in der 
HAART-behandelten Gruppe häufiger auf als bei HIV+-Patienten ohne HAART. 
Dies suggeriert, dass die Immunantwort unter HAART schwächer ist, als es die 
gemessene CD4+-Zell-Zahl im Blut annehmen läßt. 
Um die Ergebnisse zu verifizieren, soll als Nebenaspekt eine Gruppe von HIV+-
Patienten intraindividuell im Verlauf von HAART nach folgenden Kriterien betrachtet 
werden: 
• Auftreten und Ausprägungsgrad HIV-assoziierter Hauterkrankungen in Korrelation 
mit der CD4+-Zell-Zahl vor Beginn und während HAART 
• Auftreten und Ausprägungsgrad HIV-assoziierter Hauterkrankungen in Korrelation 
mit der VL vor Beginn und während HAART 
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Patienten und Methoden 
3 Patienten und Methoden 
3.1 Dokumentation der Daten 
Zur Datenerfassung wurden in der Zeit von August 1985 - März 1998 in der 
Immunambulanz der Klinik und Poliklinik für Dermatologie und Allergologie der 
Ludwig-Maximilians-Universität München insgesamt 1280 HIV+-Patienten erfaßt. Bei 
Erstvorstellung eines HIV+-Patienten wurden ein für die Immunambulanz entwickelter 
Basisuntersuchungsbogen und eine Verlaufsdokumentation erhoben. Jeder Patient 
erhält eine Dokumentationsnummer, die die spätere Zuordnung zu weiteren, in 
halbjährlichen Abständen erstellten Verlaufsdokumentationen ermöglicht. 
Basisdokumentation 
Sie wird bei Erstvorstellung einmalig erfaßt und umfaßt insgesamt 138 Punkte, die 
unter anderem Daten zur Person, zur Anamnese und zum Infektionsmodus machen 
und klinische, bakteriologische und serologische Befunde enthält (Anhang 8.1). 
Verlaufsdokumentation 
In halbjährlichen Abständen wurden 227 verschiedene Punkte erhoben, die folgende 
Angaben beinhalten (Anhang 8.2). 
1. Symptome und Erkrankungen seit der HIV-Infektion oder seit der  
letzten Untersuchung  
2. HIV-assoziierte Krankheiten innerer Organe 
3. HIV-assoziierte Erkrankungen der Haut 
4. Sexuell übertragbare Erkrankungen 
5. Inanspruchnahme sozialer und medizinischer Einrichtungen  
6. Wichtige Laborparameter  
7. Stadieneinteilung  
8. aktuelle Therapie  
Bei sämtlichen erfaßten Patienten war die HIV-Infektion in mindestens zwei 
unabhängig voneinander entnommenen Blutproben jeweils mit einem ELISA- als 
Suchtest und einem Westernblot als Bestätigungstest nachgewiesen worden. 
3.2 Patientenauswahl und Beobachtungszeitraum 
Zunächst wurden für die vorliegende Arbeit aus den insgesamt 1280 HIV+-Patienten 
zwei zu vergleichende Kohorten mit unterschiedlicher Therapie ausgewählt. Da 
innerhalb des zehnjährigen bzw. des zweijährigen Zeitraumes mehrere 
Verlaufsdokumentationen pro Patient angefertigt wurden, wurde von jedem Patienten 
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Beschreibung der Populationen 
Kohorte I  
Sie besteht aus 157 von insgesamt 311 HIV+-Patienten, die retrospektiv in den 
Jahren 3/96 bis 3/98 dokumentiert wurden. Dieses Kollektiv wurde ausschließlich mit 
HAART, einer Kombinationstherapie, bestehend aus mindestens zwei RTI und einem 
PI, behandelt. Da 1996 noch keine festen Richtlinien für die Durchführung von 
HAART vorlagen, wurde kein einheitliches Schema in der Therapie angewendet. 
Dieser Kohorte I steht ein historisches Vergleichskollektiv gegenüber. 
Kohorte II 
Sie besteht aus 753 von insgesamt 969 HIV+-Patienten, die in den Jahren 1985-1995 
ohne PI-Therapie behandelt wurden. Dieses Kollektiv schließt Patienten ein, die 
entweder keine antiretrovirale Therapie, eine Monotherapie oder eine Kombination 
aus zwei RTI erhalten hatten.  
Es konnten 216 HIV+-Patienten nicht berücksichtigt werden, da in dem letzten 
Dokumentationsbogen Angaben zu den CD4+-Zellen fehlten. 
Neben dem Vergleich oben genannter Kohorten wurden für eine 
Verlaufsbeobachtung unter HAART aus Kohorte I 56 Patienten ausgewählt, die 
erstens vor Beginn der HAART schon mehr als ein halbes Jahr ohne HAART 
dokumentiert waren und sich zweitens im oben genannten Zeitraum mindestens 
zweimal unter HAART in der Immunambulanz vorstellten.  
3.3 Befunderhebung 
Diese setzt sich aus den anamnestischen Daten, der eingehenden klinischen 
Untersuchung sowie den Laborparametern zusammen. Alle erhobenen Daten 
werden dann halbjährlich in der Verlaufsdokumentation festgehalten. 
3.3.1 Erfaßte HIV-assoziierte dermatologische venerologische 
Erkrankungen 
3.3.1.1 Neoplasien 
Epidemisches Kaposi-Sarkom  
Das KS ist der häufigste HV-assoziierte maligne Tumor [142]. 95% aller KS kommen 
bei homosexuellen Männern vor. Unter KS versteht man eine maligne multilokuläre 
Neoplasie des Gefäßsystems. Es tritt an der Haut bevorzugt als flacher 
spindelförmiger, geröteteter Knoten auf, der sich an den Spaltlinien der Haut 
orientiert. Für das HIV-assoziierte KS gibt es keine Prädilektionsstellen mit 
Ausnahme des harten Gaumens. Die zwei gebräuchlichsten Stadieneinteilungen 
stellen die Stadieneinteilung nach MITSUYASU et al. [143] und die der AIDS Clinical 
Trial Group dar. 
12 
 
Patienten und Methoden 
Stadieneinteilung nach MITSUYASU (1986): 
Stadium I:  kutan begrenzt, < zehn Herde oder nur eine anatomische Region 
Stadium II:  kutan disseminiert, > zehn Herde oder mehr als eine anatomische 
Region 
Stadium III:  ausschließlich vizeral 
Stadium IV: kutan und vizeral 
A: keine Allgemeinsymptome 
B:  Fieber > 38°C, Diarrhoe unklarer Genese oder Gewichtsverlust >10% 
des Körpergewichts 
Für die Auswertung ist die Stadieneinteilung nach Mitsuyasu herangezogen worden, 
da sie zum Zeitpunkt der ersten Dokumentationen (1985) verwendet wurde. 
Ein großer Nachteil der oben vorgestellten Stadieneinteilung ist, dass kein Bezug zur 
Prognose der HIV-Infektion gemacht werden kann. 
Andere in der Dokumentation erfaßte HIV-assoziierte Tumoren:  
• Lymphome 
• das invasive Zervixkarzinom 
• Karzinome der Haut und Schleimhäute  
• Basaliome 
3.3.1.2 Virale Erkrankungen 
Herpes-simplex-Virus Erkrankung 
Das klinische Bild einer HSV-Erkrankung bei HIV+-Patienten ist sehr unterschiedlich 
und abhängig vom Schweregrad des Immundefekts.Typisch sind herpetiform 
angeordnete Vesikel auf erythematösem Grund. Es kann aber auch zu 
flächenhaften, polycyclisch begrenzten, tief verkrusteten Ulzerationen ohne 
Spontanheilungstendenz kommen. HSV-Erkrankungen können am ganzen Körper 
einzeln oder auch disseminiert vorkommen. Unter einer persistierenden Erkrankung 
werden Ulcera verstanden, die auch trotz adäquater Therapie länger als 10 Tage 
bestehen. 
Um Aussagen über den Ausprägungsgrad zu machen, wird im Dokumentations-
bogen zwischen HSV-rezidivans und persistierender oder ulzerierender HSV-
Erkrankung unterschieden.  
Orale Haarleukoplakie 
Die OHL ist eine durch das Epstein-Barr-Virus (EBV) verursachte Verhornungs-
störung der Mundschleimhaut. Klinisch zeichnet sie sich durch weißliche 
wellblechartige, nicht abstreifbare Beläge an beiden Zungenrändern und/oder 
Wangenschleimhaut aus. Die OHL kommt nur bei immunsuppremierten Menschen, 
so auch nach Nierentransplantation, vor [167].  
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Zoster 
Die Zostererkrankung wird als eine segmentale Reaktivierung der Varizella-Zoster-
Viren (VZV) bei Schwächung des Immunsystems verstanden. Das Auftreten eines 
multisegmentalen bis generalisierten und /oder nekrotisierneden Zosters gilt als 
prognostisch ungünstiges Zeichen bei der HIV-Infektion. Die Diagnose wird klinisch 
gestellt und kann histologisch, molekularbiologisch oder elektronenmikroskopisch 
bestätigt werden. 
Mollusca contagiosa 
Dellwarzen werden durch Pockenviren ausgelöst. Man findet sie häufig bei Kindern, 
bei denen gleichzeitig ein atopisches Ekzem besteht. Bei HIV+-Patienten korreliert ihr 
Auftreten mit dem Fortschreiten des Immundefekts. Klinisch imponieren sie als 
perlartige derbe Papeln mit zentraler Eindellung. Bei fortgeschrittener Immun-
schwäche kann es zur exanthematischen Aussaat oder Riesenmolluscen > 1 cm 
kommen. Die Diagnose wird in der Regel klinisch gestellt, in Zweifelsfällen 
histologisch gesichert. 
Verrucae vulgares 
Warzen werden durch humane Papillomviren (HPV) verursacht. Sie werden häufig 
bei Immunschwäche diagnostiziert und sind oftmals wegen ihrer Rezidivneigung 
schwer behandelbar. Die Diagnose wird in der Regel klinisch gestellt, in Zweifels-
fällen histologisch gesichert. 
Condylomata acuminata 
Feigwarzen werden durch andere Subtypen der HPV verursacht. Sie werden sexuell 
aber auch oral übertragen. Ihre Prädilektionsstellen sind der Anogenitalbereich, aber 
auch der Mundbereich. Klinisch finden sich weißliche bis rötliche papillomatöse, 
blumenkohlartige Knötchen und Knoten mit teils hahnenkammartiger Auffältelung. 
Bei Immundefizienz führen die Subtypen HPV 16, 18, 31, 33 und 35 zu einem 
erhöhten Entartungsrisiko für anale und genitale Plattenepithelkarzinome sowie für 
Zervixdysplasien und -karzinome [76].  
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3.3.1.3 Mykotische Erkrankungen 
Kandidiasis 
Kandidosen, ausgelöst durch Candida (C) albicans, C. glabrata, C. tropicalis, sind die 
häufigsten Infektionserkrankungen bei HIV+-Patienten. Sie treten häufig auch bei 
noch normalen CD4+-Zell-Zahlen auf. Die mukokutanen Kandidosen betreffen meist 
die oralen, genitalen und analen Halbschleimhäute. Am häufigsten kommt die OK 
vor. Die schweren Formen der Kandidiasis lassen sich wie folgt einteilen:  
1. die akute pseudomembranöse Kandidose: weißliche abstreifbare Beläge 
mit entzündlichem Randsaum 
2. die akute erosive Kandidose: im Gaumen oder an der Wangenschleimhaut, 
bis Markstück große Erosionen oder Ulzera, teils auch weiße Plaques 
3. der chronisch atrophische Kandidose: hochrote Schleimhäute mit 
spiegelglatter Zungenoberfläche, keine Beläge 
4. die chronisch-hyperplastische Kandidose: vorwiegend am harten Gaumen 
plaqueförmige hyperplastische Strukturen 
Aus verschiedenen Studien geht hervor, dass die Hälfte der AIDS-Patienten mit OK 
an der pseudomembranösen, ein Drittel an der erosiven und 10% an der hyper-
plastischen Form der Kandidose leiden. Die verbleibenden 10% konnten nicht 
eindeutig eingeteilt werden [188]. Die Diagnose wird klinisch gestellt, durch die native 
Untersuchung bestätigt und durch die kulturelle Untersuchung in die verschiedenen 
Hefenarten typisiert. 
Dermatophytosen 
Verursacher der Onychomykose und der Tinea corporis können Hefen und/oder 
Fadenpilze sein. Die Diagnose wird kulturell gestellt. Klinisch finden sich bei 
Onychomykose onychodyschromatische, -dystrophische Nägel, bei Tinea corporis 
runde scharf begrenzte Plaques mit randständiger Schuppung. 
3.3.1.4  Bakterielle Erkrankungen 
Pyodermien 
Erreger sind Staphylokkus aureus, Streptokokkus pyogenes und negative Keime. 
Bakterielle Infektionen kommen bei i.v. drogenabhängigen HIV+-Patienten in Form 
von rezidivierenden Furunkeln, Abszessen und Ekthymata vor. Die soziale Verwahr-
losung und nutritive Mangelerscheinungen stellen oftmals wichtige begünstigende 
Faktoren dar [194]. 
Akut nekrotisierene ulzerierende Gingivitis (ANUG) 
Diese Erkrankung ist charakterisiert durch Schwund der Interseptalpapillen, tiefen, 
fibrinös und nekrotisch belegten Gingivaulzera und Zahnlockerung. Sie kommt bei 
chronischen Infektionserkrankungen, dekompensiertem Immunstatus und vernach-
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lässigter Mundhygiene vor. Ursache ist die pathologische Vermehrung von Sapro-
phyten in der Mundflora. 
3.3.1.5 Nichtinfektiöse HIV-assoziierte Hauterkrankungen 
Das dem seborrhoischen Ekzem ähnlichen Krankheitsbild  
Dieses Krankheitsbild manifestiert sich in der vorderen und hinteren Schweißrinne, 
sowie am Kopf, an den Augenbrauen, im Bereich der Nasolabialfalten und im 
retroaurikulären Bereich als chronische Hauterkrankung. Da klinisch Übergänge von 
seborrhoischen Ekzemen in eine Psoriasis vulgaris beobachtet werden, bleibt es 
offen, ob das seborrhoische Ekzem eine eigenständige Entität darstellt oder ob es 
eine milde Manifestationsform einer Psoriasis vulgaris ist. 
Charakterisiert wird das seborrhoische Ekzem durch fettig-gelbliche, pityriasiforme 
Schuppung auf scharf abgegrenzten Erythemen. Es besteht selten Pruritus. Das 
seborrhoische Ekzem ist bei jüngeren Menschen eine Indikatorerkrankung, die auf 
eine mögliche HIV-Infektion hinweist. Begünstigende Faktoren sind ein Status 
seborrhoicus und mikrobielle Einflüsse. Die Diagnose wird klinisch gestellt. Im 
Dokumentationsbogen wird nach dem Ausprägungsgrad und der Lokalisation 
unterschieden. 
Psoriasis vulgaris 
Klinisch fallen bei der chronisch stationären Form scharf begrenzt elevierte 
erythematöse Plaques mit silbrig-glänzenden groblamellären Schuppen auf. Bei der 
akut exanthematischen Form der Psoriasis findet man disseminiert stehende 
erhabene punktförmige erythematöse Papeln und Plaques. Die Diagnose wird 
klinisch gestellt und kann histologisch bestätigt werden. 
Sebostase 
Trockene Haut mit feinlamellärer Schuppung, Kratzeffekten und oft bestehender 
Pruritus zeichnen diese Hauterkrankung aus. Sebostase findet sich häufig bei 
Atopikern, aber auch bei Patienten mit ausgeprägter Immunschwäche. 
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3.3.2 Laborparameter 
Folgende Laborparameter wurden erfaßt: 
• HIV-Antikörper in ELISA- (als Suchtest) und in Westernblot-Technik (als 
Bestätigung)  
• p24-Antigen 
• die Lymphozytenphänotypisierung (siehe unten) 
• die VL (siehe unten) 
• Autoantikörper (Labor für Autoimmundiagnostik)  
• Immunglobuline (Labor für Allergologie, Serologisches Labor)  
• mykologische Befunde (Mykologisches Labor)  
• Luesserologie (Serologisches Labor) 
• Polymerasekettenreaktion (PCR) u.a. auf HSV (Labor Drs. Volkenandt, Berking) 
Lymphozytentypisierung 
Diese Untersuchung wird mittels Fluoreszenz-Durchflußzytometer (FACS) nach 
Markierung der Zellen durch spezifische monoklonale Antikörper bestimmt. Die 
Lymphozytenphänotypisierung erlaubt es, bestimmte Populationen in Prozent sowie 
in absoluten Zahlen pro µl Blutplasma anzugeben. Anhand dieser Daten werden die 
Zahlen der CD4+- und CD8+- Lymphozyten bestimmt und ihr Verhältnis berechnet. 
Viruslast  
Die VL wird durch die quantitative Bestimmung von HIV-RNS im Plasma festgelegt. 
Die Maßeinheit wird in mRNS-Kopien pro Milliliter Plasma angegeben. Im Max von 
Pettenkofer-Institut für Hygiene und medizinische Mikrobiologie der Ludwig-
Maximilians-Universität München wurde von 1996 bis September 1997 die VL mittels 
quantitativer PCR bestimmt. Dabei lag die Nachweisgrenze bei 1.000 Kopien/ml. Von 
Oktober 1997 bis zum Ende der vorliegenden Arbeit erfolgte die Bestimmung der VL 
im Serologischen Labor der Klinik und Poliklinik für Dermatologie und Allergologie 
der Ludwig-Maximilians-Universität München mittels der bDNS-Methode von der 
Firma Chiron Diagnostics. Seit diesem Zeitpunkt lag die Nachweisgrenze bei 500 
Kopien/ml Plasma. Seit 1996 gilt die VL-Bestimmung als wichtiger Parameter für die 
Virusaktivität [83, 84, 75], da Untersuchungen gezeigt haben, dass die VL eine hohe 
Aussagekraft hinsichtlich der Prognose HIV-infizierter Patienten besitzt [135]. Eine 
Abnahme von 0,7 Log-Stufen der Kopienkonzentration und mehr unter HAART ist als 
relevantes Zeichen für ein Ansprechen der Therapie. 
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In der vorliegenden Arbeit wird folgende Einteilung der VL vorgenommen: 
VL1: Der Wert liegt unter der Nachweisgrenze von 1.000 HIV-1 mRNS Kopien/ml 
Plasma; er wird in Log-Stufen zwischen 0 und 3,0 angegeben. 
VL2: Der Wert von 1.000 - 10.000 HIV-1 mRNS Kopien/ml Plasma liegt im 
niedrigen Bereich; er entspricht Log-Stufen zwischen 3,0 und 4,0. 
VL3: Der Wert von 10.000 - 50.000 HIV-1 mRNS Kopien/ml Plasma liegt im 
mittleren Bereich; er wird in Log-Stufen zwischen 4,0 und 4,7 angegeben. 
VL4: Der Wert > 50.000 HIV-1 mRNS Kopien/ml Plasma liegt im hohen Bereich; er 
entspricht Log-Stufen > 4,7 log. 
Für den Studienzeitraum lag die Nachweisgrenze der VL bis 9/97 bei 1.000, ab 10/97 
bei 500 Kopien/ml Plasma [44, 49]. Seit 4/98 liegt die Nachweisgrenze bei 50 
Kopien/ml Plasma. 
3.3.3 Stadien-Einteilungen 
Im Dokumentationsbogen werden verschiedene Stadieneinteilungen der HIV-
Infektion festgehalten. Für die vorliegende Arbeit wurden jedoch nur die 
nachfolgenden Stadieneinteilungen berücksichtigt. 
Klinische Stadieneinteilung 
Klassisch wurde die HIV-Infektion klinisch in drei verschiedene Stadien (SLS, 
LAS/ARC, AIDS ) eingeteilt. Der Nachteil dieser Stadieneinteilung besteht darin, 
dass keine prognostische Aussage über die HIV-Infektion gemacht werden 
kann. 
1. Das seropositive Latenz- (SLS)-Stadium  
Definitionsgemäß sind dies HIV+ -Menschen, die entweder keine klinischen 
Symptome oder höchstens ein Symptom aufweisen, das als Erkrankung im 
LAS/ARC-Stadium vorkommt. 
2. Das Lymphadenopathie-Syndrom (LAS)-/AIDS-related complex (ARC)- 
Stadium 
Patienten dieses Stadiums haben Erkrankungen oder Krankheitssymptome, die 
nicht AIDS definierend sind, dennoch aber der HIV-Infektion ursächlich 
zuzuordnen sind oder auf eine Störung der zellulären Immunabwehr hinweisen. 
Die häufigsten Symptome sind die Lymphadenopathie, die orale 
Haarleukoplakie, ein normal verlaufender Zoster, Gewichtsverlust von mehr als 
10% des Körpergewichts, Fieber über 38,5°C, Nachtschweiß sowie länger als 4 
Wochen bestehende Diarrhöe, ohne dass diese einer genauen Ursache 
zugeordnet werden könnten. 
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3. Das AIDS-Stadium  
Es entspricht dem Vollbild AIDS. Es liegt vor, wenn eine von den nach-
folgenden AIDS definierenden Erkrankungen (Tab. 2) diagnostiziert wird. 
Die CDC-Klassifikation der HIV-Infektion von 1987 
Die CDC-Klassifikation von 1987 teilte die Manifestationen der HIV-Infektion in 
vier Gruppen ein, die einander ausschließen.  
Eine Rückstufung von einer höheren in eine niedrigere Gruppe war nicht 
zulässig. 
Gruppe I   Akute HIV-Infektion 
Gruppe II Asymptomatische Infektion 
Gruppe III Persistierende generalisierte Lymphadenopathie 
Gruppe IV  Spätstadien der HIV-Krankheit (inklusive AIDS) 
Gruppe IV wurde noch in mehrere Untergruppen von A bis E unterteilt. 
Die CDC-Klassifikation der HIV-Infektion von 1993 
Die derzeit gültige Klassifikation wurde 1993 herausgegeben und hat die ältere 
CDC-Klassifikation von 1987 und die Walter-Reed-Klassifikation ersetzt.  
Sie gliedert sich in die Untergruppen A, B und C. A entspricht dem 
asymptomatischen Stadium, B dem symptomatischen Stadium ohne AIDS, C 
dem Vollbild AIDS (Tab. 2). Diese Stadien werden dann weiter nach Höhe der 
CD4+-Zell-Zahl in 1, 2 und 3 unterteilt, so dass ein Spektrum bestehend aus 9 
Untergruppen von Stadium A1 bis C3 reicht. Neuklassifizierungen sind nur von 
A in Richtung C und von 1 in Richtung 3 möglich. Rückstufungen sind nicht 
möglich (Tab. 1). 
   Klinik  
Laborkategorie CD4+-Zell-Zahl/µl Stadium A Stadium B Stadium C 
  
1 ≥ 500  A1 B1 C1 
2 200-499  A2 B2 C2 
3 < 200  A3 B3 C3 
  
Tab. 1 CDC-Klassifikation von 1992/93: 9 Subtypen von A1 bis C3 [25] 
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Stadium A 
• Akute HIV-Krankheit  
• Asymptomatische HIV-Infektion  
• Persistierende generalisierte Lymphadenopathie 
Stadium B 
• oropharyngeale Kandidainfektionen 
• Chronische oder therapierefraktäre vulvovaginale Kandida-Infektionen 
• Bazilliäre Angiomatose 
• Zervikale Dysplasie oder Carcinoma in situ 
• Orale Haarleukoplakie  
• Idiopathische thrombozytopenische Purpura 
• Periphere Polyneuropathie 
• Fieber über 38,5° C über 4 Wochen 
• Diarrhoen über 4 Wochen 
Stadium C, AIDS - definierende Erkrankungen  
Opportunistische Infektionen 
• Pneumocystis carinii-Pneumonie (PCP) 
• Toxoplasma-Enzephalitis, -Pneumonie 
• Ösophageale Kandida-Infektion oder Befall von Bronchien, Trachea oder 
Lungen 
• Chronische Herpes simplex-Ulzera oder Herpes-Bronchitis, -Pneumonie oder 
Herpes-Ösophagitis 
• CMV-Retinitis (Cytomegalie-Virus) 
• generalisierte CMV-Infektion 
• Rezidivierende Salmonellen-Septikämien, außer S.typhi 
• Rezidivierende Pneumonien innerhalb eines Jahres 
• Extrapulmonale Kryptokokkeninfektionen 
• Chronische intestinale Kryptosporidieninfektion 
• Chronische intestinale Infektion mit Isospora belli 
• Disseminierte oder extrapulmonale Histoplasmose 
• Tuberkulose 
• Infektionen mit Mykobakterium avium complex oder M. kansasii, disseminiert 
oder extrapulmonal 
• Progressive multifokale Leukenzephalopathie 
Maligne Tumoren 
• KS 
• Maligne Lymphome (Burkitt's, immunoblastisches oder primäres zerebrales 
Lymphom 
• Invasives Zervix-Karzinom 
Andere 
• HIV-Enzephalopathie 
• Wasting-Syndrom  
Tab. 2 Klinische Kategorien der HIV-Infektion (CDC Klassifikation, 1992) 
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3.3.4 Antiretrovirale Therapie 
3.3.4.1 Antiretrovirale Therapie 1986 bis 1995 
In den Jahren 1986 bis 1992 wurde ausschließlich die Monotherapie mit dem NRTI 
Zidovudin (ZDV, Retrovir; Fa. Glaxo Wellcome) durchgeführt. Mit dem Erscheinen 
von Didanosin (ddI, Videx; Fa. Bristol-Myers Squibb) und Zalcitabin (ddC, Hivid; Fa. 
Hoffmann-La Roche) seit 1991 ist die Kombinationstherapie mit NRTI, die in den 
Jahren 1993 bis 1995 durchgeführt wurde, möglich geworden.  




Angaben zur Dosierung des jeweiligen Medikaments sind in Tabelle 3 erläutert. 
3.3.4.2 Antiretrovirale Therapie 1996 bis 1998 
Im Jahr 1996 wurden neben zwei weiteren NRTI (Lamivudin (3TC, Epivir; Fa. Glaxo 
Wellcome) und Stavudin (d4T, Zerit; Fa. Bristl-Myers Squibb), der erste NNRTI und 
vier PI zugelassen. 1997 folgte die Zulassung eines weiteren NNRTI. 
3.3.4.2.1 Protease-Inhibitoren 
Dazu gehören: 
• Saquinavir (SQV-HGV, Invirase; Fa. Hoffmann-La Roche)  
• Indinavir (IDV, Crixivan; Fa. MSD Sharp & Dohme), -  
• Nelfinavir (NFV, Viracept; Fa. Hoffmann-La Roche), 
• Ritonavir (RTV, Norvir; Fa. Abbott),  
Angaben zur Dosierung des jeweiligen Medikaments sind in Tabelle 3 erläutert. 
3.3.4.2.2 Non- Nukleoside-Reverve-Transkriptase-Inhibitoren 
Dazu gehören: 
• Nervirapin (NVP, Viramune; Fa. Boehringer Ingelheim (seit 1996 zugelassen) 
• Delavirdin (DLV, Rescriptor; Fa. Pharmacia & Upjohn) ist seit 1997 auf den 
Markt. 
Angaben zur Dosierung des jeweiligen Medikaments sind in Tabelle 3 erläutert. 
Mit Einführung der PI hat sich die Triple-Therapie oder HAART durchgesetzt. Diese 
Therapieform setzt sich aus verschiedenen Dreifachkombinationstherapie-




Folgende Kombinationen wurden in den Jahren 1996 bis 1998 bei den Patienten aus 
Kohorte I angewendet: 
Patienten und Methoden 
NRTI (als Kombination) + PI / NNRTI 
  
ZDV + 3TC Indinavir 
ZDV + ddI Ritonavir 
ZDV + ddC Nelfinavir 
d4T + 3TC Saquinavir 
d4T + ddI Saquinavir 
ZDV + 3TC Nelfinavir 
ZDV + ddI Nervirapin 
Angaben zur Dosierung des jeweiligen Medikaments sind in Tabelle 3 erläutert. 
1. NRTI  
 ZDV 2 x 1 Ksp à 250mg 
 3TC 2 x 1 Tbl à 150mg 
 ddI 1 x 2 Tbl à 150mg oder 4 x 1 Tbl à 100mg 
 ddC 3 x 1 Tbl à 0,75mg 
 d4T 2 x 1 Kps à 30-40mg 
 
2. NNRTI  
 NVP beginnend mit 200 mg, steigernd auf 2 x 200 mg 
 DLV 3 x 400 mg 
 
3. PI 
 SQV  3 x 600 mg 
 IDV 3 x 800 mg 
 RTV 2 x 600 mg 
 NFV 3 x 750 mg 
Tab. 3 Tagesdosierung einzelner antiretroviraler Medikamente 
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Patienten und Methoden 
3.4 Datenerfassung und –auswertung 
Die in der vorliegenden Arbeit verwendeten Daten wurden aus den Krankenakten 
und den dazugehörigen Dokumentationsbögen der Immunambulanz und des Archivs 
entnommen. Diese Daten wurden alle auf eine IDV.Report Datenbank (Gauting) 
übertragen. 
Zur weiteren Bearbeitung wurde diese Datenbank in das Tabellenkalkulations-
programm Excel 8.0 übernommen und dort im Hinblick auf die jeweils benötigten 
Angaben in mehreren Folgedateien miteinander verknüpft. Dabei wurden zur 
Überprüfung stichprobenartig einzelne Datenfelder mit der Ursprungsdatenbank 
verglichen. 
a) Signifikant-statistisches Verfahren: 
Um zu überprüfen, ob nicht ein zufälliges Ergebnis bei dem Vergleich zweier 
Kohorten vorliegt, wurde der Signifikanztest nach Mantel-Haenszel eingesetzt, da er 
sich besonders zur Untersuchung von Kohorten eignet. In diesem Test wird die 
Wahrscheinlichkeit P dafür ermittelt, dass die Nullhypothese 'die beiden Variablen 
sind voneinander unabhängig' akzeptiert werden muß. Liegt die Wahrscheinlichkeit P 
unter 0,05, so wird gemäß internationalen Übereinkünften davon ausgegangen, dass 
eine statistische Signifikanz für einen systematischen Zusammenhang beider 
Variablen vorliegt. Sind die P-Werte kleiner 0,01 oder 0,001 spricht man von 
hochsignifikanten Zusammenhängen. 
b) Deskriptives Verfahren: 
Um die intraindividuellen Verläufe der HIV-Infektion bei 56 Patienten unter HAART 
näher beschreiben zu können, wurden sämtliche Mittelwertberechnungen, 
Häufigkeitsangaben, graphische Darstellungen mit dem Excel 8.0 Programm erstellt. 
Der vorliegende Text entstand mit dem Textverarbeitungs-Programm Microsoft Word 
7.0 und wurde, wie alle Arbeitsschritte, auf einem Personal-Computer erstellt. 
3.4.1 Mögliche Fehlerquellen 
• Die unterschiedliche Sichtweise jedes einzelnen Untersuchers kann zu 
unterschiedlicher Dokumentation führen. So gab es allein sechs verschiedene 
Ärzte in den Jahren 1985-1998, die unterschiedlich lange (3 Monate - 8 Jahre) in 
der Immunambulanz der Klinik und Poliklinik für Dermatologie und Allergologie, 
München tätig waren. 
• Durch die Einleitung der Kombinationstherapie im Jahre 1996 kann es sein, dass 
die HIV+-Patienten mit HAART ganz besonders genau untersucht wurden und 
damit besser dokumentiert wurden, als andere Patienten ohne diese neue 
Therapieform. 
• Bei der Datenübertragung von Papier in den PC können Fehler entstanden sein. 




Patienten und Methoden 
Statistische Fehlerarten 
• alpha-Fehler oder Fehler erster Art: Er tritt mit steigender Anzahl von Testdurch-
führungen auf, weil damit die Wahrscheinlichkeit des Zutreffens der Alternativ-
hypothese höher wird und damit fälschlicherweise bestätigt wird. 
• beta-Fehler oder Fehler zweiter Art: Sein Auftreten bedeutet, dass die 
Nullhypothese akzeptiert wird, obwohl sie nicht zutrifft. Er tritt besonders häufig bei 





4.1 Datenauswertung der Zielpopulation (Kohorte I) 
Sie umfaßt 157 HIV+-Patienten, die in den Jahren 3/96 bis 3/98 mit HAART be-
handelt wurden (S. 12). 
4.1.1 Alters- und Geschlechtsverteilung 
Von den 157 Patienten der Kohorte I waren 22 (14%) weiblichen und 135 (86%) 
männlichen Geschlechts. Bei der letzten Verlaufsdokumentation waren die Patienten 
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Abb. 3 Kohorte I: Alters- und Geschlechtsverteilung  
4.1.2 Risikogruppen 
63% (99/157) haben sich über homo-/bisexuelle, 13% (20/157) über heterosexuelle 
Kontakte (eingeschlossen sind hier die Hochprävalenzländer) infiziert. 8% (13/157) 
gaben als Infektionsmodus i.v. Drogenabusus an. Weitere 8% haben sich über 












Homo/Bi Bluter/Transfusion Hetero Drogen i.v.
 
Abb. 4 Kohorte I: Verteilung der Risikogruppen bei 157 Patienten. Bei 8% lagen 
keine Angaben vor. 
Auffällig war, dass der Übertragungsweg bei 50% (11/22) der weiblichen Patienten 
über heterosexuelle Kontakte angegeben wurde und der prozentuale Anteil von 
Drogenabhängigen nur bei 23% (5/22) lag. 14% (4/22) stammten aus 
Hochprävalenzländer und 9% (2/22) haben sich durch Bluttransfusionen infiziert. 
Diese Ergebnisse decken sich mit den epidemiologischen Trends (Kap. 1.7). 
4.1.3 CDC-Stadien-Einteilung  
Nach der heute gültigen CDC-Klassifikation von 1992 befanden sich 1% im Stadium 
1A, 28% im Stadium 2 A, B oder C und 68% im Stadium 3 A, B oder C. Bei 3% 
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4.1.4 Klinische Stadien 
Der größte Anteil der 157 Patienten (57%) befand sich im Stadium des LAS oder 
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Abb. 6 Kohorte I: Klinische Stadien 3/96-3/98 
4.1.5 Zeitpunkt des Therapiebeginns mit HAART 
Die Patienten begannen HAART durchschnittlich 6,5±3 Jahre nach Erkennung der 
HIV-Infektion (Median 6,5 Jahre; Spanne ab HIV-Nachweis bis Jahre später bei 
bekannter HIV-Infektion). 
Im Zeitraum März 1996 bis März 1998 wurden insgesamt 46% der 345 betreuten 
Patienten mit einer Triple-Therapie, bestehend aus 2 NRTI's und einem PI, 
therapiert. Aus der nachfolgenden Aufstellung geht hervor, dass nur 5% der 345 
Patienten im Jahr 1996 eine Kombinationstherapie erhielten. Dies änderte sich 
deutlich im Jahr 1997. Denn in diesem Zeitraum begannen 31% von 345 Patienten 
mit HAART. 
Tabelle 4 zeigt die Häufigkeit einer durch die HIV-Immunambulanz eingeleiteten 
antiretroviralen Triple-Therapie pro Jahr. 
Jahr  1996 1997 bis 3/98 
Patientenanzahl  17 108 30 
Tab. 4 Kohorte I: Einleitung einer HAART in den Jahren  
1996 – 98. 2% waren ohne Angaben.  
Die Einnahme der PI’s betrug im Mittel 10,5 Monate (Median 10 Monate; Spanne 1 - 
24 Monate). 56% (88/157) nahmen die Kombinationstherapie länger als ein halbes 
Jahr. Bei 22% (34/157) war die Einnahme kürzer als 6 Monate. Bei 22% (35/157) 




4.1.6 Änderung der Konzentration der CD4+-Zellen unter HAART  
Vor Beginn einer Kombinationstherapie lagen die CD4+-Zellen im Mittel bei 
235±148/µl (Median 230; Spanne 0-710/µl). Unter HAART stiegen die CD4+-Zellen 
im Mittel auf 281±187/µl (Median 250; Spanne 11-1091/µl). 
Die CD4+-Zell-Zahl lag vor Einnahme der PI bei 68% der 157 HIV+-Patienten im 
Bereich <200/µl (Mittel 107±63/µl, Spanne 0-192), unter HAART sank dieser Anteil 
auf 37% (Mittel 108±61). Im mittleren CD4+-Zell-Bereich stieg der prozentuale Anteil 
von 29% auf 52% (Mittel 321±78). Hier lagen die CD4+-Zellen vor HAART im Mittel 
bei 319±74/µl, Spanne 200-480). Im CD4+-Zell-Bereich ≥500/µl lagen vor 
Therapiebeginn 3% (Mittel 584±81;Spanne 500-710), während unter HAART der 























Abb. 7 Kohorte I: CD4+-Zell-Bereiche vor und unter HAART bei 157 Patienten 
4.1.7 VL unter HAART  
Es war nicht möglich, in dieser Gruppe den Verlauf der VL seit Beginn der HAART zu 
verfolgen, da bei den meisten Patienten anfangs die VL noch nicht dokumentiert 
werden konnte. Bei der jeweils letzten Dokumentation unter HAART hatten 43% der 
Patienten eine VL unter der Nachweisgrenze <1.000 HIV-1 mRNS Kopien/ml 
Plasma. 18% lagen zwischen 1.000 und 10.000 HIV-1 mRNS Kopien/ml Plasma. Im 
Bereich 10.000 – 50.000 HIV-1 mRNS Kopien/ml Plasma lagen 11% der Patienten 
und 11% lagen im hohen VL-Bereich >50.000 HIV-1 mRNS Kopien/ml Plasma. Bei 
17% fehlten Angaben. 
4.2 Datenauswertung der Kohorte II 
Sie umfaßt 753 HIV+-Patienten, die in in den Jahren 1985 – 1995 ohne HAART 




4.2.1 Alters- und Geschlechtsverteilung 
Von den 753 Patienten der Kohorte II waren 77 (10%) weiblichen und 675 (90%) 
männlichen Geschlechts. Bei der letzten Verlaufsdokumentation waren die Patienten 
im Mittel 37±10 Jahre alt (Median 35 Jahre; Spanne 2-74; Tab. 5). 
4.2.2 Risikogruppen 
66% (495/753) haben sich über homo-/bisexuelle, 10% (73/753) über heterosexuelle 
(eingeschlossen sind hier die Hochprävalenzländer) infiziert. 16% (120/753) gaben 
als Infektionsmodus i.v. Drogenabubsus an. Weitere 5% haben sich über 
Bluttransfusionen infiziert. Bei 3% der Patienten wurden keine Angaben gemacht 
(Tab. 5). 
4.2.3 CDC-Stadien-Einteilung 
Das historische Kollektiv wurde nach der CDC-Klassifikation von 1987 dokumentiert. 
So befanden sich 2% im Stadium I, 21% im Stadium II, 11% im Stadium III und 66% 
im Stadium IV (Tab. 5). 
4.2.4 Klinische Stadien 
Von den 753 Patienten befand sich der größte Anteil mit 38% (288/753) im Stadium 
SLS, 28% (210/753) im Stadium LAS oder ARC, 31% hatten AIDS. Bei 3% der 































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































4.3 Vergleiche zwischen Kohorte I und Kohorte II  
4.3.1 CD4+-Zell-Bereiche beider Kohorten  
Kohorte I: 
Nach durchschnittlich 10-monatiger HAART befanden sich von den 157 HIV+-Patienten 
37% (58 Patienten) im CD4+-Zell-Bereich <200/µl (Mittel 108±61/µl, Spanne 10-195), 
52% (81 Patienten) im mittleren CD4+-Zell-Bereich (Mittel 321±78/µl, Spanne 200-495) 
sowie 11% (18 Patienten) im CD4+-Zell-Bereich ≥500/µl (Mittel 659±149/µl , Spanne 
500-1091; Abb. 8). 
Kohorte II: 
Von den 753 HIV+-Patienten befanden sich 44% (333 Patienten) im CD4+-Zell-Bereich 
<200/µl (Mittel 73±58/µl, Spanne 0-199), 35% (267 Patienten) im mittleren CD4+-Zell-
Bereich (Mittel 333±88/µl, Spanne 267-499) sowie 21% (153 Patienten) im CD4+-Zell-




















































Kohorte II Kohorte I
 




4.3.2 Verteilung HIV-assoziierter Hauterkrankungen in Kohorte I und II in Ab-
hängigkeit von der CD4+-Zell-Zahl 
Es wurden für alle in Tabelle 6 gelisteten HIV-assoziierten Erkrankungen mögliche 
Zusammenhänge mit den CD4+-Zell-Zahlen statistisch untersucht; graphisch zur 
Darstellung kommen jedoch nur diejenigen mit statistisch signifikanten 
Zusammenhängen (p<0,05, p<0,001, p<0,0001).  
Aus Tabelle 6 ist ersichtlich, dass beim Vergleich der Gesamtpopulationen, unabhängig 
von der CD4+-Zell-Zahl, erstens HIV-assoziierte Hauterkrankungen (HSV-rezidivans, 
Zoster, Condylomata acuminata, Gingivitis, seborrhoisches Ekzem) in der HAART-
behandelten Kohorte signifikant häufiger und zweitens mykotische HIV-assoziierte 
Hauterkrankungen (OK, Onychomykose) signifikant weniger diagnostiziert wurden. Bei 
genauerer Betrachtung der jeweiligen CD4+-Zell-Bereiche wird deutlich, dass im CD4+-
Zell-Bereich unter 200/µl vier HIV-assoziierte Hauterkrankungen (OK, Onychomykose, 




  CD4+-Zell- 
Bereiche- 
 Kohorte II (ohne 
HAART) 
Kohorte I  (mit 
HAART) 
 
Erkrankung  (µl)  1985-95 (n=753) 3/96-3/98 (n=157) P-Wert  
    % (abs.Zahl) % (abs.Zahl)  
HSV-rezidivans  Ges.population    0,003 
  <200  37% (123/333) 45% (26/58) n.s. 
  200-499  29% ( 78/267) 52% (42/81) <0,05 
  >499  24% ( 36/153) 33% ( 6/18) n.s. 
Zoster  Ges.population    0,002 
  <200  10% (33/333) 26% (15/58) <0,001 
  200-499   9% (24/267) 14% (11/81) n.s. 
  >499   9% (14/153) 11% ( 2/18) n.s. 
Condyloma Ges.population    0,001 
acuminata  <200  9% (29/333) 19% (11/58) <0,05 
  200-499  9% (25/267) 22% (18/81) <0,05 
  >499  9% (14/153) 17% ( 3/18) n.s. 
OK  Ges.population    0,007 
  <200  67% (224/333) 33% (19/58) <0,001 
  200-499  28% ( 74/267) 27% (22/81) n.s. 
  >499  24% ( 36/153) 17% ( 3/18) n.s. 
Onychomykose  Ges.population  0,013 
  <200  43% (144/333) 29% (17/58) <0,05 
  200-499  31% ( 84/267) 23% (19/81) n.s. 
  >499  25% ( 38/153) 17% ( 3/18) n.s. 
Gingivitis  Ges.population    0,0001 
  <200  27% (91/333) 64% (37/58) <0,001 
  200-499  10% (27/267) 69% (56/81) <0,001 
  >499    5% ( 8/153) 33% ( 6/18) <0,001 
Sebor. Ekzem  Ges.population    0,002 
  <200  49% (162/333) 50% (29/58) n.s. 
  200-499  34% ( 91/267) 53% (43/81) <0,05 
  >499  17% ( 26/153) 44% ( 8/18) <0,05 
KS       
  <200  29% (97/333) 12% (7/58) <0,05 
  200-499   6% (16/267)   6% (5/81) n.s. 
  >499   5% ( 8/153) 11% (2/18) n.s. 
Persis. oder 
ulzer. 
      
HSV  <200  14% (45/333) 3% (2/58) <0,05 
  200-499   4% (11/267) 5% (4/81) n.s. 
  >499   3% ( 4/153) 0% (0/18) n.s. 
Tab. 6 Signifikante Unterschiede in der Häufigkeit HIV-assoziierter Erkrankungen 




Auf die in der Tabelle aufgezählten Dermatosen bzw. Neoplasien wird zu folgenden 
näher eingegangen: 
Virale Erkrankungen 
In dem HAART-behandelten Patientenkollektiv treten signifikant häufiger HSV-
rezidivans, Zostererkrankungen und Condylomata acuminata auf als im Vergleichs-
kollektiv ohne HAART. 
4.3.2.1 HSV-rezidivans 
Beim Vergleich beider Kohorten findet sich sowohl bei Patienten mit niedrigen, mittleren 
und hohen CD4+-Zellen in Kohorte II eine signifikant niedrigere Prävalenz (p<0,05) für 
rezidivierende HSV-Erkrankungen als in Kohorte I mit HAART. Betrachtet man die 
Kohorten nach den einzelnen CD4+-Klassen, so zeigt sich nur für den mittleren CD4+-
Zell-Bereich eine signifikant niedrigere Prävalenz (p<0,05) in der Kohorte II ohne 
HAART. Hier wurde der HSV-rezidivans bei 29% dokumentiert, während in Kohorte I 
die Prävalenz des rezidivierenden HSV bei 52% lag. Im niedrigen CD4+-Zell-Bereich 
hatten 37% der Patienten aus Kohorte II und 45% der Patienten aus Kohorte I einen 
HSV-rezidivans. Im hohen CD4+-Zell-Bereich waren 24% aus Kohorte II und 33% aus 
Kohorte I davon betroffen (Abb. 9). In den beiden letzt genannten Größen lassen die 
Zahlen eine einheitliche Tendenz erkennen, aber es fanden sich keine signifikanten 
Unterschiede. 
Ausprägungsgrad 
Bei 5% (4/74) der Patienten trat unter HAART ein ulzerierender HSV auf. Im 
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Bekannt ist die hohe Prävalenz der Zostererkrankung bei HIV-assoziierter Immun-
schwäche. In Kohorte II lag, unabhängig von der CD4+-Zell-Zahl, die Prävalenz bei 10% 
(Abb. 10). In der HAART behandelten Kohorte I trat der unkompliziert verlaufende 
Zoster signifikant häufiger (p<0,05) auf als in Kohorte II. In Kohorte I fällt insbesondere 
der starke Anstieg der Prävalenz bei niedrigen CD4+-Zell-Zahlen auf. Bei Patienten mit 
niedrigen CD4+-Zell-Status betrug die Prävalenz 26% und der Unterschied zur Kohorte 
II war hoch signifikant (p<0,001; Abb. 10). 
Ausprägungsgrad 
In Kohorte I trat nur bei einem von 28 Patienten ein nekrotisierender Zoster auf, wobei 
die CD4+-Zell-Zahl im mittleren Bereich lag. Ein Zoster generalisatus wurde nicht 
beobachtet.  
In der Kohorte II litten drei von 71 Patienten unter nekrotisierendem, multisegmentalem 
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Abb. 10 Prävalenz des Zosters in Kohorte I und II (P<0,05) 
4.3.2.3 Condylomata acuminata 
In Kohorte II lag, unabhängig von der CD4+-Zell-Zahl, die Prävalenz bei 9% (Abb. 11). 
In der HAART behandelten Kohorte I traten Condyloma acuminata, unabhängig von der 
CD4+-Zell-Zahl, hoch signifikant häufiger (p<0,001) auf als in Kohorte II. Bei 
Betrachtung der Kohorten nach den einzelnen CD4+-Klassen fällt insbesondere der 
starke Anstieg der Prävalenz bei niedrigen und mittleren CD4+-Zell-Zahlen auf. Bei 
Patienten mit niedrigem CD4+-Zell-Status betrug die Prävalenz 19%, der Unterschied 
zur Kohorte II war signifikant (p<0,05). Im mittleren CD4+-Zell-Bereich war der 




II war ebenfalls signifikant (p<0,05). Im hohen CD4+-Zell-Bereich hielt die Tendenz an, 
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1985-95 ohne HAART (n=753) 1996-1998 mit HAART (n=157)
p<0,05p<0,05
 
Abb. 11 Prävalenz der Condyloma acuminata in Kohorte I und II (P<0,001) 
Mykotische Erkrankungen 
4.3.2.4 Orale Kandidose 
Bekannt ist die hohe Prävalenz der OK bei HIV-assoziierter Immunschwäche. In 
Kohorte II trat die OK, unabhängig von der CD4+-Zell-Zahl, signifikant häufiger (p<0,05) 
auf als in Kohorte I. In Kohorte II fällt insbesondere der starke Anstieg der Prävalenz bei 
niedrigen CD4+-Zell-Zahlen auf. Bei Patienten mit niedrigem CD4+-Zell-Status betrug 
die Prävalenz 67%, der Unterschied zur Kohorte I war hoch signifikant (p<0,001). 
Im mittleren CD4+-Zell-Bereich lag der prozentuale Anteil beider Kohorten nahezu 
gleich bei 28 bzw. 27%. Im hohen CD4+-Zell-Bereich hatten in Kohorte II 24%, in 
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Abb. 12 Prävalenz des Mundsoors in Kohorte I und II (P<0,05) 
4.3.2.5 Onychomykose 
In Kohorte II trat die Onychomykose, unabhängig von der CD4+-Zell-Zahl, signifikant 
häufiger (p<0,05) auf als in Kohorte I. In Kohorte II fällt insbesondere der starke Anstieg 
der Prävalenz bei niedrigen CD4+-Zell-Zahlen auf. Bei Patienten mit niedrigem CD4+-
Zell-Status betrug die Prävalenz 43%, der Unterschied zur Kohorte I war signifikant 
(p<0,05). Im mittleren und hohen CD4+-Zell-Bereich hielt die Tendenz an, der 
Unterschied war nicht signifikant. Im mittleren CD4+-Zell-Bereich diagnostizierte man 
eine Onychomykose bei 23% in der Kohorte I versus 31% in der Kohorte II. Im hohen 
CD4+-Zell-Bereich lag der prozentuale Anteil in beiden Kohorten noch niedriger: 25% in 
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Abb. 13 Prävalenz der Onychomykose in Kohorte I und II (P<0,05) 
Bakterielle Erkrankungen 
4.3.2.6 Gingivitis 
Bei dieser Erkrankung fiel die statistische Auswertung am deutlichsten aus. In Kohorte 
II sank die Prävalenz der Gingivitis in Abhängigkeit der CD4+-Zell-Zahl. In der HAART 
behandelten Kohorte I trat die Gingivitis, unabhängig von der CD4+-Zell-Zahl hoch 
signifikant häufiger (p<0,0001) auf als in Kohorte II. In Kohorte I fällt der starke Anstieg 
der Prävalenz in allen CD4+-Zell-Bereichen auf. Bei Patienten mit niedrigen CD4+-Zell-
Status betrug die Prävalenz 63%, mit mittlerem 69% und mit hohem 33%, der 
Unterschied zur Kohorte II war jedes Mal hoch signifikant (p<0,001; Abb. 14). 
Ausprägungsgrad 
Erfreulich ist, dass trotz der starken Häufigkeitszunahme der Gingivitis unter HAART, so 
gut wie keine nekrotisierenden Gingivitiden unter HAART gesehen wurden. So hatte 
von 99 betroffenen Patienten nur einer eine ANUG (1%). Bei diesem Patienten lagen 
auch unter HAART die CD4+-Zellen im niedrigen Bereich. In der Kohorte ohne HAART 
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Abb. 14 Prävalenz der Gingivitis in Kohorte I und II (P<0,0001) 
Nicht infektiös provozierte Dermatosen 
4.3.2.7 Seborrhoisches Ekzem 
In Kohorte II stieg die Prävalenz des seborrhoischen Ekzems mit abnehmender CD4+-
Zell-Zahl. In der HAART behandelten Kohorte I trat es, unabhängig von der CD4+-Zell-
Zahl signifikant häufiger (p<0,05) auf als in Kohorte II. In Kohorte I fällt insbesondere 
der starke Anstieg der Prävalenz im hohen und mittleren CD4+-Zell-Bereich auf. Bei 
Patienten mit hohem CD4+-Zell-Status betrug die Prävalenz 44% und im mittlerem 53%, 
der Unterschied zur Kohorte II war signifikant (p<0,05; Abb. 15). 
Ausprägungsgrad 
Unter HAART hatten 13% (10/80) ein stark ausgeprägtes seborrhoisches Ekzem. Allein 
sechs davon befanden sich auch unter HAART im niedrigen CD4+-Zell-Bereich. Ein 
mäßig stark ausgeprägtes seborrhoisches Ekzem fand sich bei 11 von 80 Patienten 
(14%). Auch hier hatten sieben sehr niedrige CD4+-Zell-Zahlen (<200/µl). Dem 
gegenüber stehen in Kohorte II 39 Patienten (14%) mit starkem und 134 (48%) mit 
mäßig stark ausgeprägtem seborrhoischem Ekzem bei insgesamt 279 betroffenen 
Patienten. Starke seborrhoische Ekzeme kommen in allen CD4+-Zell-Bereichen ohne 
HAART vor, allerdings fanden sich im CD4+-Zell-Bereich <200/µl allein 31 starke und 94 
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Abb. 15 Prävalenz des seborrhoischen Ekzems in Kohorte I und II (P<0,05) 
4.3.3 Signifikante Unterschiede bei HIV-assoziierten Hauterkrankungen bei 
Betrachtung der einzelnen CD4+-Zell-Bereiche 
Beim Vergleich der Hauterkrankungen in Abhängigkeit von den einzelnen CD4+-Zell-
Bereichen fielen signifikante Unterschiede bei der Prävalenz der KS und der per-
sistierenden oder ulzerierenden HSV-Erkrankung nur jeweils im niedrigen CD4+-Zell-
Bereich auf (vergleiche Tab. 6). 
4.3.3.1 Kaposi-Sarkome  
Bekannt ist die hohe Prävalenz der KS bei HIV-assoziierter Immunschwäche. In 
Kohorte I lag die Prävalenz zwischen 6 und 12%, in Abhängigkeit der CD4+-Zell-Zahl 
(Abb. 16). In Kohorte II stieg die Prävalenz des KS mit der Abnahme der CD4+-Zell-
Zahl. In Kohorte II fällt insbesondere der starke Anstieg der Prävalenz bei niedrigen 
CD4+-Zell-Zahlen auf. Bei Patienten mit niedrigen CD4+-Zell-Status betrug die 
Prävalenz 29% und der Unterschied zur Kohorte I war signifikant (p<0,05; Abb. 16). 
Ausprägungsgrad 
Unter HAART gab es einen Patienten mit ulzerierendem KS. Desweiteren wurden fünf 
KS mit knotiger Morphologie beschrieben. Ihre Lokalisation beschränkte sich auf die 
unteren Extremitäten, den Kopf sowie den Rumpf. Die Anzahl der KS lag zwischen 1 
und 20.  
Ganz anders sieht es in der Kohorte II aus: Insgesamt fanden sich 31 knotige und 31 
ulzerierende KS. Der größte Patientenanteil (82%) mit knotigen und/oder ulzerierenden 
KS lag dabei im niedrigen CD4+-Zell-Bereich. KS kamen überall vor, also auch im  
Oropharynx, im Gastrointestinaltrakt, pulmonal und in den Lymphknoten. Die Anzahl 
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Abb. 16 Prävalenz der KS in Kohorte I und II 
4.3.3.2 Persistierender oder ulzerierender HSV 
Bekannt ist der ungewöhnliche Schweregrad des persistierenden oder ulzerierenden 
HSV bei HIV-assoziierter Immunschwäche. In Kohorte I lag die Prävalenz bei 3% im 
niedrigen und bei 5% im mittleren CD4+-Zell-Bereich (Abb. 17). In Kohorte II fällt 
insbesondere der starke Anstieg der Prävalenz bei niedrigen CD4+-Zell-Zahlen auf. Bei 
Patienten mit niedrigen CD4+-Zell-Status betrug die Prävalenz 13% und der 
Unterschied zur Kohorte I war signifikant (p<0,05; Abb. 17). 
Ausprägungsgrad 
In Kohorte II traten bei 14% im niedrigen CD4+-Zell-Bereich schwere persistierende 
oder ulzerierende HSV-Erkrankungen auf. In der Kohorte I fanden sich derart schwere 
Manifestationen nur bei 3% (Abb. 17). Es wurden keine persistierenden oder 
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Abb. 17 Prävalenz des persistierenden oder ulzerierenden HSV in Kohorte I und II 
Keine signifikanten Unterschiede in der Häufigkeit fanden sich bei den MC (ohne / mit 
HAART je 8%), der Psoriasis vulgaris (ohne HAART 4%, mit HAART 3%), den 
Verrucae vulgares (ohne HAART 11%, mit HAART 15%) und der OHL (ohne HAART 
33%, mit HAART 30%).  





4.4 Ergebnisse der Verlaufsbeobachtung bei 56 Patienten unter HAART 
unter Berücksichtigung der CD4+-Zellen und der gemessenen VL 
4.4.1 Allgemeines 
Die Daten beziehen sich alle auf 56 Patienten (S. 12): In dieser Gruppe lag der Anteil 
an Männern bei 89% und der der Frauen bei 11%. Im Durchschnitt waren die Patienten 
37±12 Jahre (Median 35; Spanne 15-70). 70% waren homo-/bisexuell, 12% 
heterosexuell, 6% waren i.v. drogenabhängig und 7% waren hämophil und/oder 
Transfusionsempfänger. Bei 5% konnten keine Angaben zum Infektionsweg eruiert 
werden. 
Vor Beginn einer Kombinationsherapie lagen die CD4+-Zellen der 56 Patienten im Mittel 
bei 227±109/µl (Median 240; Spanne 0-480/µl). Unter HAART stiegen die CD4+-Zellen 
im Mittel auf 305±131/µl (Median 280; Spanne 10-1091/µl). Dabei hatten vor HAART 
21/56 Patienten (38%) CD4+-Zahlen <200/µl (Mittel 94±64/µl) und 35/56 Patienten 
(62%) lagen im mittleren CD4+-Zell-Bereich (Mittel 309±80/µl). Im Verlauf der HAART 
stiegen die CD4+-Zellen bei den 21 Patienten, die anfangs unter 200/µl lagen, stärker 
an (im Mittel auf 184±106/µl) als bei den 35 Patienten, die anfangs im mittleren CD4+-
Zell-Bereich lagen (im Mittel auf 378±184/µl). 
4.4.1.1 VL-Veränderung im Verlauf von HAART bei 56 Patienten 
Unter HAART verringerte sich die VL innerhalb des Beobachtungszeitraums von 3/96 
bis 3/98. Aus Abbildung 18 wird deutlich, dass anfänglich wesentlich höhere VL-
Messungen vorlagen. Der größte Anteil mit 43% hatte eine VL > 50.000 HIV-1 mRNS 
Kopien/ml. Allerdings fehlte bei 27% (15/56) die VL-Bestimmung zu Behandlungs-
beginn.  
Unter HAART änderte sich das Bild deutlich. Bei 43% der Patienten war die VL im Blut 
unter die Nachweisgrenze herabgesunken (<1.000 HIV-1 mRNS Kopien/ml bis 9/97, 
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Abb. 18  VL-Messung bei 56 Patienten vor und unter HAART; bei 27% konnte der 
Ausgangswert nicht bestimmt werden. 
4.4.1.2 Häufigkeitsverteilung HIV-assoziierter Hauterkrankungen vor und unter 
HAART (n=56) 
Tabelle 7 zeigt die Veränderung der Prävalenz vor und unter HAART bei 56 Patienten. 
Vor HAART: 
Aus der Tabelle 7 geht hervor, dass vor HAART die OHL mit 77% an erster Stelle und 
an zweiter Stelle das seborrhoische Ekzem mit 75% lag. Es folgten die Gingivitis (73%), 
die Onychomykose (70%), der HSV-rezidivans (68%), die OK (34%), die Condylomata 
acuminata (34%), der Zoster (32%), die KS (25%), die Verrucae vulgares (25%), die 
MC (14%) und die Psoriasis vulgaris (5%).  
Unter HAART: 
Aus Tabelle 7 geht hervor, dass nur die Prävalenz des HSV-rezidivans unter HAART 
(von 68% auf 82%) anstieg. Unverändert blieben in ihrer Häufigkeit die Psoriasis 
vulgaris und die Condyloma acuminata.   
Deutlich abgenommen haben hingegen unter HAART die Prävalenz der OHL (von 77% 
auf 16%), der OK (von 59% auf 39%), des seborrhoischen Ekzems (von 75% auf 46%), 
des Zosters (von 32% auf 7%), der KS (von 25% auf 11%), der Onychomykose (70% 

















unter HAART  [%] [%] vor HAART 
1 HSV-rezidivans 82 68 5 
2 Gingivitis 68 73 3 
3 Sebor. Ekzem 46 75 2 
4 OK 39 59 6 
5 Condyloma acuminata 34 34 7 
6 Onychomykose 32 70 4 
7 OHL 16 77 1 
8 Verrucae vulgares 12,5 25 10 
9 MC 12,5 14 11 
10 KS 11 25 9 
11 Zoster 7 32 8 
12 Psoriasis vulgaris 5 5 12 
Tab. 7 Prävalenz der HIV-assoziierten Hauterkrankungen bei 56 Patienten unter 
HAART 
Tabelle 8 gewährt einen genaueren Überblick über die relativen Veränderungen bei 
diesen Hauterkrankungen. Besonders auffällig dabei sind vier HIV-assoziierte 
Hauterkrankungen, KS, OHL, OK und Gingivitis. Bei diesen ist die Abnahme unter 
HAART eng mit einem starken CD4+-Zell-Anstieg und einer Abnahme der VL 
verbunden (S. 47/48). 
4.4.1.3 Rückgang HIV-assoziierter Hauterkrankungen im Verlauf von HAART 
(n=56) 
In der Verlaufsbeobachtung bei 56 HIV+-Patienten nahm die Prävalenz folgender HIV-
assoziierter Hauterkrankungen unter HAART ab: 
Bei 89% (16/18) kam es zu keiner Neumanifestation eines Zosters, bei 86% (12/14) 
bildeten sich die Verrucae vulgares zurück. Bei 81% (35/42) trat die OHL, bei 75% (6/8) 
die MC, bei 64% (9/14) die KS, bei 62% (24/39) die Onychomykose, bei 48% (16/33) 
die OK, bei 47% (9/19) die Condyloma acuminata, bei 45% (19/42) das seborrhoische 
Ekzem, bei 27% (11/41) die Gingivitis und bei 8% (3/38) der Patienten der HSV-
rezidivans nicht mehr unter HAART auf (Tab. 9). 
Die aus Tabelle 9 ersichtlich, war der Rückgang dieser Krankheiten nicht immer mit 
einem Anstieg der CD4+-Zell-Zahlen gekoppelt, sondern fand sich auch, wenn unter 
HAART die CD4+-Zell-Zahlen nicht anstiegen. Im Gegensatz zu den CD4+-Zahlen 
reduzierte sich VL immer und lag unter HAART nun 0,5 bis 1,3 log niedriger als vor 
Therapiebeginn. Diese Ergebnisse spiegeln ein gutes bis sehr gutes Ansprechen auf 
die Kombinationstherapie wieder. 
Im Falle der KS, der OK, der OHL und den Verrucae vulgares war die Abnahme der 
Häufigkeit mit einem starken CD4+-Zell-Anstieg und einer guten bis sehr guten 
Abnahme der VL verbunden. 
Bei der Gingivitis jedoch war die Abnahme der Häufigkeit im Vergleich zu allen anderen 




CD4+-Zellen im Durchschnitt mit 153/µl am stärksten stiegen. Auch die VL fiel 
besonders deutlich ab. 
Der HSV-rezidivans wurde nur bei drei Patienten nicht mehr beobachtet.  
Bei Patienten mit Zoster oder MC blieb, trotz der Abnahme der Häufigkeit, die CD4+-
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Vor HAART hatten 25% (14/56) der Patienten KS, die sich im Verlauf unter HAART 
bei 64% (9/14) der Patienten vollständig zurückbildeten. Bei 36% (5/14) der 
Patienten blieben sie bestehen, allerdings in verminderter Anzahl. Nur ein Patient 
(2%) entwickelte unter Triple-Therapie ein KS. Allerdings begann die HAART erst bei 
0 vorhandenen CD4+-Zellen, die unter Therapie auf 50 stiegen. Die VL reduzierte 
sich um 0,7 Log-Stufen. Bei 73% bestand vor und während HAART kein KS. 
4.4.2.1 Abnahme der Kaposi-Sarkome  
Bei 64% (9/14) der Patienten kam es unter HAART zur vollständigen Abnahme der 
KS. 
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Vor Beginn der Triple-Therapie lag durchschnittlich die CD4+-Zell-Zahl bei 227 
±131/µl (Median 260; Spanne 10-480). Unter Triple-Therapie stieg die 
durchschnittliche CD4+-Zell-Zahl um 151 Zellen/µl auf 378±193 /µl (Median 369; 
Spanne 200-790). Dabei lagen vor HAART die CD4+-Zellen bei vier Patienten im 
niedriegen und bei fünf Patienten im mittleren CD4+-Zell-Bereich. Unter HAART 
hatten nur noch zwei Patienten CD4+-Zellen unter 200/µl. Bei zwei Patienten lagen 
die CD4+-Zellen ≥500/µl. Im mittleren CD4+-Zell-Bereich lagen wie vorher auch fünf 





















Abb. 19 Veränderung der CD4+-Zell-Zahlen bei Patienten mit vollständiger 



























Abb. 20 Durchschnittliche CD4+-Zell-Zahl (±SD) im Verlauf von HAART bei 9 
Patienten mit vollständiger Abnahme der KS 
b) Viruslast:  
Vor Beginn der Triple-Therapie lag die durchschnittliche VL bei 4,6 log10 Kopien/ml 
(von 3,7 bis 4,9). Bei keinem Patienten lag die VL unter der Nachweisgrenze. Nach 
6, 12 und 18 Monaten sank die VL kontinuierlich auf durchschnittlich 4,2 dann 3,8 
und 3,3 log10 Kopien/ml. Bei sieben Patienten reduzierte sich die VL. Am 
Beobachtungsende lag die VL bei vier Patienten unter der Nachweisgrenze. Bei zwei 


























































Abb. 22 Durchschnittliche VL (±SD) im Verlauf unter HAART bei 7 Patienten mit 
vollständiger Abnahme der KS  
4.4.2.2 Persistierende Kaposi-Sarkome  
Bei 36% (5/14) der Patienten blieben auch unter HAART die KS bestehen. 
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Vor HAART lagen die CD4+-Zellen im Mittel bei 214±155/µl (Median 130; Spanne 50-
430). Unter Triple-Therapie sank der durchschnittliche CD4+-Zell-Wert um 16/µl auf 
199±64/µl (Median 250; Spanne 103-250). Bei drei Patienten lagen die CD4+-Zellen 
vor Therapie im niedrigen und bei zwei im mittleren Bereich. Unter HAART war es 





























Die VL vor HAART lag im Durchschnitt bei 4,1 log10 Kopien/ml (von 3 bis 4,9). Unter 
Triple-Therapie reduzierte sie sich geringfügig auf 3,8 log10 Kopien/ml (von 3 bis 4,9). 
Am Beobachtungsende hatte sich im Durchschnitt die VL um 0,4 log10 Kopien/ml 

























Abb. 24 VL-Änderung bei Patienten mit persistierenden KS 
4.4.2.3 Patienten ohne Kaposi-Sarkom  
Bei 73% (41/56) der Patienten wurde kein KS diagnostiziert. 
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Vor HAART lagen die CD4+-Zellen im Mittel bei 235±98/µl (Median 240; Spanne 20-
450). Unter Triple-Therapie stieg die durchschnittliche CD4+-Zell-Zahl um 59/µl auf 
289±113 /µl (Median 288; Spanne 10-681). Bei einem Patienten fehlten Angaben. 
Bei 28 Patienten stiegen die CD4+-Zellen. Bei 13 Patienten sanken sie: sieben davon 
blieben im mittleren und vier im niedrigen CD4+-Zell-Bereich. Nur bei einem sank die 
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Abb. 25 Veränderung der CD4+-Zell-Zahlen bei Patienten ohne KS 
b) Viruslast: 
Die VL vor HAART lag im Durchschnitt bei 4,3 log10 Kopien/ml (von 3 bis 4,9). Unter 
Triple-Therapie reduzierte sie sich auf 3,6 log10 Kopien/ml (von 3 bis 4,9). Bei 56% 
(23/41) der Patienten verringerte sie sich, im Mittel um 0,8 log10 Kopien/ml. Bei vier 
Patienten stieg sie (von 3 auf 3,7 log10 Kopien/ml). Bei fünf Patienten blieb sie 

























Abb. 26 VL-Änderung bei Patienten ohne KS 
c) CD4+-Zell-Bereiche: 
Bei 13 Patienten lagen die CD4+-Zellen vor Therapie unter 200/µl und bei 28 




niedrigen CD4+-Zell-Bereich, 27 im mittleren und zwei lagen im hohen CD4+-Zell-
Bereich. Für einen Patienten fehlten die Angaben. 
4.4.3 Orale Kandidose 
Vor HAART hatten 59% (33/56) eine OK. Davon blieb bei 52% (17/33) auch unter 
HAART klinisch ein Mundsoor bestehen. Bei 48% (16/33) bildete sich die OK unter 
PI-Therapie zurück. Bei 9% (5/56) der Patienten konnte unter HAART erstmals 
Mundsoor beobachtet werden, bei 32% (18/56) bestand keine nachweisbare OK. 
4.4.3.1 Abnahme der oralen Kandidose 
Bei 48% (16/33) der Patienten bildete sich die OK unter HAART klinisch vollständig 
zurück. 
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Vor Beginn der Triple-Therapie lag durchschnittlich die CD4+-Zell-Zahl bei 231 
±104/µl (Median 245; Spanne 10-480). Unter Triple-Therapie stieg die 
durchschnittliche CD4+-Zell-Zahl um 108 Zellen/µl auf 339±163 /µl (Median 341; 
Spanne 90-790). Bei 13 von insgesamt 16 Patienten stieg im Mittel die CD4+-Zell-
Zahl. Bei drei Patienten verringerte sich die CD4+-Zell-Zahl. Dabei sank sie bei einem 
Patienten unter den Schwellenwert von 200 CD4+-Zellen/µl, bei den anderen zwei 























Abb. 27 Veränderung der CD4+-Zell-Zahlen bei Patienten mit Abnahme der OK 
Bei sechs von 16 Patienten lagen die CD4+-Zellen vor Therapie unter 200/µl und bei 
10 Patienten im mittleren CD4+-Zell-Bereich. Unter HAART hatten nur vier Patienten 
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Abb. 28 Durchschnittliche CD4+-Zell-Zahl (±SD) bei 16 Patienten mit Abnahme 
der OK im Verlauf unter HAART 
b) Viruslast:  
Vor Beginn der Triple-Therapie lag die durchschnittliche VL bei 4,5 log10 Kopien/ml 
(von 3,7 bis 4,9). Bei keinem Patienten lag die VL unter der Nachweisgrenze. Nach 6 
Monaten sank die VL dabei auf Werte um 3,6 log10 Kopien/ml, die anschließend über 
ein Jahr unverändert blieben. Am Beobachtungsende lag die VL bei sieben Patienten 
unter der Nachweisgrenze. Die VL reduzierte sich bei zehn von 16 Patienten, stieg 
bei zwei und bei zwei Patienten blieb die VL konstant (3,7; 4,4 log10 Kopien/ml). Für 

























Abb. 29 VL-Änderung bei Patienten mit Abnahme der OK; die VL der Patienten 
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Abb. 30 Durchschnittliche VL-Änderung mit Abnahme der OK bei 16 Patienten 
4.4.3.2 Persistierende orale Kandidose 
Bei 52% (17/33) der Patienten blieb der Mundsoor auch unter HAART bestehen. 
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Vor Beginn der Triple-Therapie lag durchschnittlich die CD4+-Zell-Zahl bei 176 
±141/µl (Median 120; Spanne 0-480). Unter Triple-Therapie stieg die 
durchschnittliche CD4+-Zell-Zahl um 84 Zellen/µl auf 260±229/µl (Median 240; 
Spanne 50-1091). Dabei stiegen die CD4+-Zellen bei 13 von 17 und sanken bei vier 
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Abb. 31 Veränderung der CD4+-Zell-Zahlen bei Patienten mit persistierender OK 
Bei 11 Patienten lagen die CD4+-Zellen vor Therapie unter 200/µl und bei 6 im 
mittleren CD4+-Zell-Bereich. Unter HAART verbesserten sich die CD4+-Zellen, so 
dass während der Therapie noch bei sieben Patienten die CD4+-Zell-Zahl <200/µl 
lag, bei neun lag sie im mittleren CD4+-Zell-Bereich und bei einem Patienten stiegen 
die CD4+-Zellen so, dass sie in den CD4+-Zell-Bereich ≥500/µl fielen. 
b) Viruslast: 
Im Durchschnitt reduzierte sich die VL um 0,8 log10 Kopien/ml. Dabei verringerte sie 




Kopien/ml. Für zwei fehlten die Angaben. Die VL reduzierte sich bei all den 

























Abb. 32 VL-Änderung bei Patienten mit persistierender OK; die VL des 
Patienten 13 blieb konstant 
4.4.3.3 Neuauftreten einer oralen Kandidose 
Neun Prozent (5/56) bekamen unter der PI-Therapie erstmals eine OK. 
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Vor Beginn der Triple-Therapie lag durchschnittlich die CD4+-Zell-Zahl bei 282 
±133/µl (Median 230; Spanne 10-440). Unter Triple-Therapie sank die 
durchschnittliche CD4+-Zell-Zahl um 18/µl auf 264±163/µl (Median 240; Spanne 40-
550). Bei zwei sanken, bei einem stiegen die CD4+-Zellen und bei zwei Patienten 
blieben sie nahezu konstant. Dabei lagen vor HAART bei vier Patienten die CD4+-
Zellen im mittleren und bei einem Patienten im niedrigen CD4+-Zell-Bereich. Letzterer 
blieb auch unter HAART in diesem CD4+-Zell-Bereich. Nur bei einem von den vier 
sich im mittleren CD4+-Zell-Bereich befindenden Patienten stieg die CD4+-Zell-Zahl 
























Abb. 33 CD4+-Zell-Zahlen bei Patienten mit Neuauftreten einer OK 
b) Viruslast: 
Im Durchschnitt reduzierte sich die VL um 0,6 Log-Stufen. Bei vier von fünf Patienten 


























Abb. 34 VL-Änderung bei Patienten mit Neuauftreten einer OK; VL des Patienten 
4 blieb konstant. 
4.4.3.4 Patienten ohne orale Kandidose  
Bei 32% (18/56) der Patienten konnte zu keinem Zeitpunkt ein Mundsoor 
diagnostiziert werden. 
a) Intraindividuelle CD4+-Zellen: 
Vor Beginn der Triple-Therapie lag durchschnittlich die CD4+-Zell-Zahl bei 260 
±109/µl (Median 250; Spanne 30-518). Unter Triple-Therapie stieg die 
durchschnittliche CD4+-Zell-Zahl um 84/µl auf 344±124 /µl (Median 329; Spanne 120-




die CD4+-Zellen. Drei blieben allerdings im mittleren, einer sank in den niedrigen 























Abb. 35 Veränderung der CD4+-Zell-Zahlen bei Patienten ohne OK 
Bei fünf Patienten lagen die CD4+-Zellen vor Therapie unter 200/µl, bei 12 im 
mittleren und bei einem im hohen CD4+-Zell-Bereich. Unter HAART lagen die CD4+-
Zellen nur noch bei zwei im niedrigen, dafür bei 15 Patienten im mittleren und bei 
einem Patienten im hohen CD4+-Zell-Bereich. 
b) Viruslast: 
Im Durchschnitt reduzierte sich die VL um 0,7 Log-Stufen. Dabei sank sie bei 14 von 
18 Patienten. Zweimal blieb sie konstant (bei 4,5; 4,9 log10 Kopien/ml ).Bei einem 
































Vor HAART hatten 73% (41/56) eine Gingivitis, die sich im Verlauf von HAART bei 
27% (11/56) zurückbildete. Bei 73% (30/56) blieb sie bestehen. Bei 14% (8/56) 
bildete sie sich unter Therapie neu und bei 13% (7/56) manifestierte sich nie eine 
Gingivitis. Für zwei Patienten fehlten die Angaben. 
Im Verlauf wurde nur bei einem Patienten unter HAART eine ANUG gesehen bei 
einer CD4+-Zell-Zahl <200/µl und einer unter der Nachweisgrenze liegenden VL. 
4.4.4.1 Abnahme der Gingivitis 
Bei 27% (11/41) bildete sich die Gingivitis unter HAART zurück. 
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Vor Beginn der Triple-Therapie lag durchschnittlich die CD4+-Zell-Zahl bei 
197±109/µl (Median 170; Spanne 10-480). Nach 6, 12 und 18 Monaten stiegen die 
CD4+-Zellen auf 356, 362 und 350±153/µl (Median 300; Spanne 140-790) an. Bei 
allen 11 Patienten stiegen die CD4+-Zellen, im Durchschnitt um 153/µl.  
Vor Therapie befanden sich dabei die CD4+-Zellen von sieben Patienten im niedrigen 
und von vier im mittleren CD4+-Zell-Bereich. Unter HAART hatten nur noch zwei 
Patienten CD4+-Zellen unter 200µl; dafür lagen bei sieben Patienten die CD4+-Zellen 

















































Abb. 38 Durchschnittliche CD4+-Zell-Zahl (±SD) im Verlauf von HAART bei 11 
Patienten mit Abnahme der Gingivitis 
b) Viruslast:  
Vor Beginn der Triple-Therapie lag die durchschnittliche VL bei 4,6 log10 Kopien/ml 
(von 3,7 bis 4,9). Bei keinem Patienten lag die VL unter der Nachweisgrenze. Die VL 
sank auf Werte um 3,6 log10 Kopien/ml. Am Beobachtungsende lag die VL bei sechs 
Patienten unter der Nachweisgrenze (Abb. 39, 40). 
Die VL reduzierte sich im Durchschnitt um 1,1 Log-Stufen. Bei 8 von 11 Patienten 
sank die VL. Nur bei einem Patienten stieg die VL von 3,7 auf 4,9 log10 Kopien/ml 
trotz steigender CD4+-Zellen von 92 auf 140/µl an. Für zwei Patienten fehlten die 


























































Abb. 40 Durchschnittliche VL-Änderung bei 11 Patienten mit Abnahme der 
Gingivitis im Verlauf von HAART 
4.4.4.2 Persistierende Gingivitis 
Bei 73% (30/41) der Patienten blieb die Gingivitis auch unter HAART bestehen.  
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Vor Beginn der Triple-Therapie lag durchschnittlich die CD4+-Zell-Zahl bei 201 
±104/µl (Median 210; Spanne 20-390). Unter Triple-Therapie stieg die 
durchschnittliche CD4+-Zell-Zahl um 64/µl auf 265±115/µl (Median 265; Spanne 10-
681). Zwei Mal wurde vor Therapiebeginn eine nekrotisierende Gingivitis 
diagnostiziert, die unter HAART nicht wieder auftrat. Ein Patient aus dieser Gruppe 
bekam unter HAART eine nekrotisierende Gingivitis (bei CD4+-Zell-Zahlanstieg von 
80 auf 172/µl und einer Abnahme der VL von 4,9 auf 3 log10 Kopien/ml). Vor HAART 
lagen bei 14 Patienten die CD4+-Zellen im niedrigen und bei 16 Patienten im 
mittleren CD4+-Zell-Bereich. Unter HAART hatten nur noch neun Patienten CD4+-
Zellen unter 200/µl; 18 lagen im mittleren und zwei im hohen CD4+-Zell-Bereich. Für 



















vor HAART unter HAART
 






Die VL reduzierte sich in dieser Gruppe im Durchschnitt um 0,9 Log-Stufen. Bei 17 
von 30 Patienten (57%) sank die Zahl der Viruskopien, zwei Mal blieb die VL 
konstant bei 4,9 und 3,7 log10 Kopien/ml, die CD4+-Zell-Zahl blieb konstant bei 240/µl 
bzw. 290/µl. Für neun Patienten fehlten die Angaben. 
Bei zwei Patienten stieg die VL (von 3,7 auf 4,4 log10 Kopien/ml bei sinkenden CD4+-
Zellen von 110 auf 97/µl; von 3,0 auf 3,7 log10 Kopien/ml bei ebenfalls sinkenden 

























Abb. 42 VL-Änderung bei Patienten mit persistierender Gingivitis; VL der 
Patienten 18 und 19 blieben konstant 
4.4.4.3 Neuauftreten einer Gingivitis 
Bei 14% (8/56) der Patienten trat eine Gingivitis unter HAART neu auf.  
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Vor HAART lagen die CD4+-Zellen im Mittel bei 344±99/µl (Median 330; Spanne 200-
518). Unter Triple-Therapie sank die durchschnittliche CD4+-Zell-Zahl um 28/µl auf 
316±111 /µl (Median 322; Spanne 40-490). Fünf Mal sanken die CD4+-Zell-Zahlen; 
nur drei Mal verbesserten sie sich. Vor HAART lagen sie sieben Mal im mittleren 
CD4+-Zell-Bereich und einmal im CD4+-Zell-Bereich ≥500/µl. Unter HAART blieb die 
Anzahl im mittleren CD4+-Zell-Bereich gleich, einmal sank die CD4+-Zell-Zahl unter 
























Abb. 43 Veränderung der CD4+-Zell-Zahlen bei Patienten mit Neuauftreten einer 
Gingivitis 
b) Viruslast: 
Die VL reduzierte sich im Durchschnitt um 1,4 Log-Stufen. Bei der Hälfte der 
Patienten sanken die Viruskopien, einmal blieb die VL konstant (bei 4,9 log10 
Kopien/ml bei sinkenden CD4+-Zellen von 320 auf 240/µl). Für drei Patienten fehlten 

























Abb. 44 VL-Änderung bei Patienten mit Neuauftreten einer Gingivitis; VL des 
Patienten 4 blieb konstant 
4.4.4.4 Patienten ohne Gingivitis  
Bei 13% (7/56) der Patienten trat weder vor und während HAART eine Gingivitis auf.  
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Vor HAART lagen die CD4+-Zellen im Mittel bei 258±102/µl (Median 250; Spanne 99-




281±120 /µl (Median 311; Spanne 90-460). Bei vier Patienten stieg die CD4+-Zell-
Zahl. Sowohl vor Therapie als auch unter HAART blieb bei fünf Patienten die CD4+-

























Abb. 45 Veränderung der CD4+-Zell-Zahlen bei Patienten ohne Gingivitis 
b) Viruslast: 
Die VL reduzierte sich im Mittel um 0,8 Log-Stufen. Bei vier Patienten sank die 
Anzahl der Viruskopien, zwei Mal blieb die VL konstant bei 4,4 log10 Kopien/ml. Beide 
Male sanken die CD4+-Zellen unter antiretroviraler Therapie (von 360 auf 231/µl; von 































4.4.5 Orale Haarleukoplakie  
Vor HAART hatten 77% (43/56) der Patienten eine OHL, die sich im Verlauf der 
HAART in 81% (35/43) vollständig zurückbildete. Bei 19% (8/43) blieb sie bestehen, 
bei 21% wurde weder vor noch unter HAART eine OHL beobachtet. Nur ein Patient 
(2%) bekam unter Triple-Therapie eine OHL. Bei diesem Patienten veringerte sich 
die CD4+-Zell-Zahl deutlich von 200 auf 40/µl bei unverändert hoher VL von 4,9 log10 
Kopien/ml. 
4.4.5.1 Abnahme der oralen Haarleukoplakie 
Bei 81% (35/43) der Patienten bildete sich die OHL unter HAART zurück. 
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Vor Beginn der Triple-Therapie lag durchschnittlich die CD4+-Zell-Zahl bei 
224±106/µl (Median 230; Spanne 10-480/µl). Nach 6 Monaten stiegen die CD4+-
Zellen auf Werte um 302±153/µl (Median 280; Spanne 50-790) an und blieben ein 
Jahr stabil. Durchschnittlich stieg die CD4+-Zell-Zahl in dieser Gruppe um 92/µl. Bei 
sieben Patienten sank die CD4+-Zell-Zahl; dabei blieben bei fünf Patienten die CD4+-
Zellen im mittleren CD4+-Zell-Bereich, bei einem Patienten verringerte sie sich vom 
mittleren zum niedrigen CD4+-Zell-Bereich und ein Patient blieb im niedrigen CD4+-


















vor HAART unter HAART
 
Abb. 47 Veränderung der CD4+-Zell-Zahlen bei Patienten mit Abnahme der OHL 
Dabei lagen vor HAART die CD4+-Zellen 14 Mal im niedrigen und bei 21 Patienten im 
mittleren CD4+-Zell-Bereich. Unter HAART hatten noch neun Patienten CD4+-Zellen 
unter 200/µl; die CD4+-Zellen von 23 Patienten lagen im mittleren und bei drei 

























Abb. 48 Durchschnittliche CD4+-Zell-Zahl (±SD) im Verlauf von HAART mit 
Abnahme der OHL (n=35) 
b) Viruslast:  
Vor Beginn der Triple-Therapie lag die durchschnittliche VL bei 4,4 log10 Kopien/ml 
(von 3 bis 4,9). Dabei lag die VL zwei Mal unter der Nachweisgrenze. Nach 6 
Monaten sank die VL auf 3,9 log10 Kopien/ml und blieb ein Jahr stabil. Am Be-
obachtungsende lag bei 12 Patienten die VL unter der Nachweisgrenze. Durch-
schnittlich reduzierte sich die VL um 0,5 Log-Stufen unter HAART. Bei 20 Patienten 
sank die Zahl der Viruskopien; drei Mal blieb die VL konstant (bei 4,9 bzw. 3,7 log10  
Kopien/ml) bei ebenfalls nahezu konstanter CD4+-Zell-Zahl (±15 CD4+-Zellen/µl); bei 
vier Patienten stieg die VL an, die CD4+-Zell-Zahl lag drei Mal im niedrigen Spektrum. 






















vor HAART unter HAART
 
Abb. 49 VL-Änderung bei Patienten mit Abnahme der OHL; VL der Patienten 14, 
































Abb. 50 Durchschnittliche VL (±SD) im Verlauf von HAART mit Abnahme der 
OHL (n=35) 
4.4.5.2 Persistierende orale Haarleukoplakie  
Bei 19% (8/43) der Patienten blieb die OHL unter HAART bestehen. 
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Vor Beginn der Triple-Therapie lag durchschnittlich die CD4+-Zell-Zahl bei 142±75/µl 
(Median 120; Spanne 20-380/µl). Unter HAART sank die durchschnittliche CD4+-Zell-
Zahl um 18/µl auf 120±56/µl (Median 90; Spanne 50-470). In dieser Gruppe 
verbesserte sich die CD4+-Zell-Zahl nur drei Mal. Bei sechs Patienten lagen die 
CD4+-Zellen vor HAART im niedrigen und bei zwei im mittleren CD4+-Zell-Bereich. 




















Abb. 51 Veränderung der CD4+-Zell-Zahl bei Patienten mit persistierender OHL 
b) Viruslast: 
Die VL verringerte sich um durchschnittlich eine Log-Stufe. Bei 50% (4/8) der 




hohe VL vor Therapiebeginn. Diese sank bei drei Patienten. Bei zwei lagen die CD4+-
Zellen im mittleren und einmal im niedrigen CD4+-Zell-Bereich, bei zwei sanken 
sogar die CD4+-Zellen unter HAART. Bei einem Patienten blieb die VL konstant bei 
4,9 log10 Kopien/ml. Auch hier sank unter HAART die CD4+-Zell-Zahl von 320 auf 

























Abb. 52 VL-Änderung bei Patienten mit persistierender OHL; VL des Patienten 4 
blieb konstant 
4.4.5.3 Patienten ohne orale Haarleukoplakie 
Bei 21% (12/56) der Patienten trat keine OHL auf. 
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Vor Beginn der Triple-Therapie lag die durchschnittliche CD4+-Zell-Zahl bei 
297±95/µl (Median 255; Spanne 250-518µl). Unter HAART stieg sie um 45/µl auf 
342±77/µl (Median 330; Spanne 157-550) an. Bei drei von 12 sank die CD4+-Zahl, 
blieb jedoch im mittleren CD4+-Zell-Bereich; die VL lag bei 3,7 bzw. bei 4,4 log10 

























Vor Therapie lagen die CD4+-Zellen bei zwei Patienten unter 200/µl, bei neun 
Patienten im mittleren und einmal im hohen CD4+-Zell-Bereich. Unter HAART befand 
sich nur noch ein Patient im niedrigen, zehn lagen im mittleren und einer im hohen 
CD4+-Zell-Bereich. 
b) Viruslast: 
Bei acht Patienten (75%) dieser Gruppe reduzierte sich die VL um durchschnittlich 
eine Log-Stufe. Bei zwei Patienten blieb die VL konstant bei 4,5 log10 Kopien/ml. Für 

























Abb. 54 VL-Änderung bei Patienten ohne OHL; VL der Patienten 9 und 10 
blieben konstant 
4.4.6 Mollusca contagiosa 
Vor HAART hatten 14% (8/56) der Patienten MC. Bei 75% (6/8) bildeten sich diese 
unter HAART zurück. Bei 25% (2/8) blieben sie unter HAART bestehen. Allerdings 
sank hier die Anzahl der MC. Bei 9% (5/56) bildeten sich MC unter HAART aus. Bei 
77% (43/56) wurden keine MC diagnostiziert. 
4.4.6.1 Abnahme der Mollusca contagiosa  
Bei 75% (6/8) der Patienten bildeten sich die MC unter HAART vollständig zurück. 
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Vor Beginn der Triple-Therapie lag die CD4+-Zell-Zahl bei 222±136/µl (Median 175; 
Spanne 0-440/µl). Unter HAART stieg die durchschnittliche CD4+-Zell-Zahl um 34 
Zellen/µl auf 255±73/µl (Median 280; Spanne 50-400). Bei vier Patienten stiegen die 
CD4+-Zellen, nur bei zwei Patienten sanken sie: allerdings befinden sich beide 
Patienten im mittleren CD4+-Zell-Bereich bei konstanter VL bei einem Patienten und 
reduzierter VL beim anderen. Vor Therapie lagen die CD4+-Zellen bei drei Patienten 
im niedrigen und bei drei Patienten im mittleren CD4+-Zell-Bereich. Unter HAART 



























Abb. 55 Veränderung der CD4+-Zell-Zahlen bei Patienten mit Abnahme der MC 
b) Viruslast: 
Im Mittel reduzierte sich die VL um 0,5 Log-Stufen. Bei 33% (2/6) der Patienten 
verringerte sie sich, einmal blieb die VL konstant, einmal stieg sie und für zwei 
fehlten die Angaben. 
4.4.6.2 Persistierende Mollusca contagiosa  
Bei 25% (2/8) der Patienten blieben die MC unter HAART bestehen. 
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen und b) Viruslast:Bei einem Patienten blieb die 
CD4+-Zell-Zahl bei 90/µl stabil, beim zweiten stieg die CD4+-Zell-Zahl von 40 auf 
340/µl an. Zu der jeweiligen VL fehlten Angaben. 
4.4.6.3 Neuauftreten von Mollusca contagiosa  
Bei 9% (5/56) der Patienten traten MC in geringer Anzahl unter HAART neu auf. 
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen und b) Viruslast: 
Vor Beginn der Triple-Therapie lag die CD4+-Zell-Zahl bei 92±70/µl (Median 50; 
Spanne 20-200/µl). Unter HAART stieg die durchschnittliche CD4+-Zell-Zahl um 62 
Zellen/µl auf 154±86/µl (Median 120; Spanne 40-369). Dabei blieben trotz steigender 
CD4+-Zell-Zahl drei im mittleren CD4+-Zell-Bereich. Vor und unter HAART lagen die 
CD4+-Zellen bei vier Patienten im niedrigen und bei einem Patienten im mittleren 
CD4+-Zell-Bereich. 
Die gemessene VL unter Therapie lag dreimal bei 4,9 und einmal bei 3,7 log10 
Kopien/ml. Es lagen keine Daten zur VL vor HAART vor. Bei einem Patienten wurde 
ein Anstieg vom niedrigen in den mittleren CD4+-Zell-Bereich und eine Abnahme der 


























Abb. 56 Veränderung der CD4+-Zell-Zahlen bei Patienten mit Neuauftritt der MC 
4.4.6.4 Patienten ohne Mollusca contagiosa  
Bei 77% (43/56) der Patienten waren keine MC diagnostiziert worden. 
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Vor Beginn der Triple-Therapie lag die CD4+-Zell-Zahl bei 265±101/µl (Median 270; 
Spanne 10-518/µl). Unter HAART stieg die durchschnittliche CD4+-Zell-Zahl um 62 
Zellen/µl auf 327±131/µl (Median 297; Spanne 10-1091). Bei 70% verbesserten sich 
die CD4+-Zell-Zahlen. Bei 28% nahmen die CD4+-Zell-Zahlen ab. Für einen fehlten 
die Angaben. 
b) Viruslast: 
Im Durchschnitt reduzierte sich in dieser Gruppe die VL um 0,9 Log-Stufen. Nur bei 
vier von 43 Patienten stieg sie, vier Mal blieb sie konstant und bei 28 von 43 































Der weitaus größte Teil (72%) von Patienten hatte vor und während Therapie CD4+-
Zell-Zahlen im mittleren Bereich. Im niedrigen CD4+-Zell-Bereich lagen vor HAART 
26% und unter HAART 19% der Patienten. Der prozentuale Anteil im hohen CD4+-














Abb. 58 Aufteilung der Patienten ohne MC nach CD4+-Zell-Bereichen (n=43) 
4.4.7 Condylomata acuminata 
Vor HAART hatten 34% (19/56) der Patienten Condylomata acuminata. Bei 47% 
(9/19) bildeten sie sich unter HAART zurück. Bei 53% (10/19) blieben sie bestehen. 
Bei 16% (9/56) traten sie erstmals unter HAART; 50% (28/56) hatten nie 
Condylomata acuminata. 
4.4.7.1 Abnahme der Condylomata acuminata 
Bei 47% (9/19) der Patienten bildeten sich die Condylomata acuminata unter HAART 
zurück. 
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Vor Beginn der Triple-Therapie lag die CD4+-Zell-Zahl bei 371±99/µl (Median 360; 
Spanne 210-518/µl). Unter HAART stieg die durchschnittliche CD4+-Zell-Zahl um 
73/µl auf 444±244/µl (Median 400; Spanne 240-1091). Fünf Mal stiegen die CD4+-
Zellen, bei vier Patienten sanken sie unter HAART. Dabei lagen die CD4+-Zellen bei 
allen im mittleren CD4+-Zell-Bereich. Nur bei einem Patienten stiegen die CD4+-
























Abb. 59 Veränderung der CD4+-Zell-Zahlen bei Patienten mit Abnahme der 
Condylomata acuminata 
b) Viruslast: 
Die VL reduzierte sich um 0,4 Log-Stufen im Mittel. Bei fünf Patienten sank die Zahl 
der Viruskopien. Einmal blieb die VL konstant (bei 4,4 log10 Kopien/ml), bei zwei 
Patienten stieg sie von 3 auf 3,7 log10 Kopien/ml an. Für zwei Patienten fehlten die 

























Abb. 60 VL-Änderung bei Patienten mit Abnahme der Condylomata acuminata; 
VL des Patienten 6 blieb konstant 
4.4.7.2 Persistierende Condylomata acuminata  
Bei 53% (10/19) der Patienten blieben die Condylomata acuminata auch unter 
HAART bestehen. 
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Vor Beginn der Triple-Therapie lag die CD4+-Zell-Zahl bei 217±130/µl (Median 180; 




auf 272±104/µl (Median 265; Spanne 97-550). Vier Mal sank die Zahl der CD4+-





















Abb. 61 Veränderung der CD4+-Zell-Zahlen bei Patienten mit persistierenden 
Condylomata acuminata 
Vor Therapie lagen die CD4+-Zellen bei jeweils fünf Patienten im niedrigen und im 
mittleren Bereich. Unter HAART befanden sich drei im niedrigen, sechs im mittleren 
und einer im hohen CD4+-Zell-Bereich.  
b) Viruslast: 
Die VL reduzierte sich durchschnittlich um 0,9 Log-Stufen. Von den zehn Patienten 
stieg die VL nur bei einem Patienten, bei einem blieb sie konstant (bei 3,7 log10 
Kopien/ml) und bei sechs Patienten, die alle von 4,9 log10 Kopien/ml ausgingen, 

























Abb. 62 VL-Änderung bei Patienten mit persistierenden Condylomata 




4.4.7.3 Neuauftreten von Condylomata acuminata  
Bei 16% (9/56) der Patienten wurden Condylomata acuminata unter HAART erstmals 
diagnostiziert. 
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Vor Beginn der Triple-Therapie lag die CD4+-Zell-Zahl bei 158±105/µl (Median 140; 
Spanne 0-320/µl). Unter HAART stieg die durchschnittliche CD4+-Zell-Zahl um 93/µl 
auf 251±107/µl (Median 240; Spanne 50-490). Nur bei einem Patienten fielen die 
CD4+-Zellen innerhalb des mittleren CD4+-Zell-Bereichs ab bei einer VL von 3,7 log10 





















Abb. 63 Veränderung der CD4+-Zell-Zahlen bei Patienten mit Neuauftreten von 
Condylomata acuminata 
Vor Therapie lagen die CD4+-Zellen bei fünf Patienten im niedrigen und bei vier 
Patienten im mittleren CD4+-Zell-Bereich. Unter HAART lagen die CD4+-Zellen bei 
drei Patienten im niedrigen und bei sechs Patienten im mittleren CD4+-Zell-Bereich.  
c) Viruslast: 
Um 1,1 Log-Stufen reduzierte sich die VL bei sechs von neun Patienten. Für drei 




























Abb. 64 VL-Änderung bei Patienten mit Neuauftreten von Condylomata 
acuminata 
4.4.7.4 Patienten ohne Condylomata acuminata  
Bei 50% (28/56) der Patienten wurden keine Condylomata acuminata diagnostiziert. 
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Vor Beginn der Triple-Therapie lag die CD4+-Zell-Zahl bei 239±86/µl (Median 260; 
Spanne 30-430/µl). Unter HAART stieg die durchschnittliche CD4+-Zell-Zahl um 77/µl 
auf 316±116/µl (Median 315; Spanne 10-790). Bei sechs von 28 Patienten sank die 























Abb. 65 Veränderung der CD4+-Zell-Zahlen bei Patienten ohne Condylomata 
acuminata 
Vor und unter HAART lagen die CD4+-Zellen bei 18 Patienten im mittleren CD4+-Zell-




sechs Patienten. Bei zwei Patienten lagen unter HAART die CD4+-Zellen im hohen 
Bereich.  
b) Viruslast: 
Im Mittel reduzierte sich die VL um eine Log-Stufe. Bei zwei von 28 Patienten stieg 
die VL, bei drei Patienten blieb sie konstant (4,9; 4,4; 3,7 log10 Kopien/ml). Bei 54% 



























Abb. 66 VL-Änderung bei Patienten ohne Condylomata acuminata; VL der 
Patienten 16,17 und 18 blieben konstant 
4.4.8 Seborrhoisches Ekzem  
Fünfundsiebzig Prozent (42/56) der Patienten hatten vor Triple-Therapie ein 
seborrhoisches Ekzem. Bei 45% (19/42) bildete es sich unter HAART zurück, bei 
55% (23/42) blieb es bestehen. Bei 5% (3/56) wurde es unter HAART erstmals 
diagnostiziert und 20% (11/56) hatten nie ein seborrhoisches Ekzem. 
Insgesamt wurden drei mäßig stark und zwei stark ausgeprägte seborrhoische 
Ekzeme im Gesicht und /oder Kopfbereich unter HAART gesehen. Bei vier von fünf 
dieser Patienten persistierte das seborrhoische Ekzem. Bei einem Patienten 
manifestierte sich das seborrhoische Ekzem in mäßig starker Ausprägung erstmals 
unter HAART. 
4.4.8.1 Abnahme des seborrhoischen Ekzems 
Bei 45% (19/42) der Patienten bildete sich das seborrhoische Ekzem vollständig 
zurück. 
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Vor Beginn der Triple-Therapie lag die CD4+-Zell-Zahl bei 249±119/µl (Median 270; 
Spanne 20-450/µl). Unter HAART stieg die durchschnittliche CD4+-Zell-Zahl um 46/µl 




Zell-Zahl. Im niedrigen CD4+-Zell-Bereich lagen vor und unter HAART sechs 
Patienten. Bei 13 Patienten lagen die CD4+-Zellen im mittleren Bereich vor HAART. 
Unter HAART stiegen die CD4+-Zell-Zahlen in dieser Gruppe bei zwei Patienten über 






















Abb. 67 Veränderung der CD4+-Zell-Zahlen bei Patienten mit Abnahme des 
seborrhoischen Ekzems 
b) Viruslast: 
Die VL konnte sich in dieser Gruppe um durchschnittlich 0,9 Log-Stufen reduzieren. 
Bei 17 von 19 sanken die Viruskopien. Nur zwei Mal stieg die VL (von 3,7 auf 4,9 bei 
steigenden CD4+-Zellen von 92 auf 140/µl; von 3,0 auf 3,7 bei sinkenden CD4+-




























4.4.8.2 Persistierendes seborrhoisches Ekzem 
Bei 55% (23/42) wurden vor und während HAART seborrhoische Ekzeme 
diagnostiziert.  
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Vor Beginn der Triple-Therapie lag die CD4+-Zell-Zahl bei 243±117/µl (Median 220; 
Spanne 10-681/µl). Unter HAART stieg die durchschnittliche CD4+-Zell-Zahl um 84/µl 






















Abb. 69 Veränderung der CD4+-Zell-Zahlen bei Patienten mit persistierendem 
seborrhoischem Ekzem 
Vor HAART lagen die CD4+-Zellen bei neun Patienten im niedrigen, bei 12 im 
mittleren und bei einem Patienten im hohen CD4+-Zell-Bereich. Unter HAART stiegen 
die CD4+-Zell-Zahlen so an, dass nur noch fünf Patienten im niedrigen, dafür aber 14 
im mittleren und zwei im hohen CD4+-Zell-Bereich lagen. Bei einem Patienten fehlten 
Angaben. 
b) Viruslast: 
Im Mittel reduzierte sich die VL um 1,2 Log-Stufen. Bei 14 von 23 Patienten 
verringerte sie sich und bei zwei Patienten blieb sie konstant. Nur einmal stieg die 




























Abb. 70 VL-Änderung bei Patienten mit persistierendem seborrhoischem 
Ekzem; VL der Patienten 15 und 16 blieben konstant 
4.4.8.3 Patienten ohne seborrhoisches Ekzem  
Bei 20% (11/56) der Patienten wurde weder vor noch während HAART ein 
seborrhoisches Ekzem diagnostiziert.  
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Vor Beginn der Triple-Therapie lag die CD4+-Zell-Zahl bei 234±153/µl (Median 220; 
Spanne 10-518/µl). Unter HAART stieg die durchschnittliche CD4+-Zell-Zahl um 84/µl 
auf 318±98/µl (Median 340; Spanne 120-460). Bei drei von 11 Patienten sank die 
CD4+-Zell-Zahl, zwei davon blieben im mittleren Bereich und einer sank in den 
mittleren CD4+-Zell-Bereich. Die VL reduzierte sich bei einem Patienten, bei einem 
Patienten blieb sie konstant bei 4,9 log10 Kopien/ml und beim dritten Patienten 
























Abb. 71 Veränderung der CD4+-Zell-Zahlen bei Patienten ohne seborrhoisches 
Ekzem 
Vor HAART lagen die CD4+-Zellen bei vier Patienten im niedrigen, bei sechs im 
mittleren und bei einem Patienten im hohen CD4+-Zell-Bereich. Unter HAART stiegen 
die CD4+-Zell-Zahlen so an, dass nur ein Patient im niedrigen und zehn im mittleren 
CD4+-Zell-Bereich lagen. 
b) Viruslast: 
Die VL verbesserte sich im Durchschnitt um 1,1 Log-Stufen. Bei sechs von 11 
Patienten sanken die Viruskopien, bei zwei Patienten blieb die VL konstant (bei 4,9 
log10 Kopien/ml mit sinkenden CD4+-Zellen von 320 auf 240/µl bzw. stabilen CD4+-

























Abb. 72 VL-Änderung bei Patienten ohne seborrhoisches Ekzem; VL der 




4.4.8.4 Neuauftreten eines seborrhoischen Ekzems 
Bei drei Patienten wurde unter HAART ein seborrhoisches Ekzem erstmals 
diagnostiziert. 
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen und b) Viruslast:: 
Die CD4+-Zell-Zahl blieb fast konstant und stieg durchschnittlich um 19/µl (von 176 
auf 195/µl). Die CD4+-Zellen lagen bei zwei von drei Patienten im niedrigen und bei 
einem im mittleren CD4+-Zell-Bereich vor und unter HAART. Dabei blieb die VL 
einmal konstant bei 3,7 log10 Kopien/ml und einmal reduzierte sie sich von 4,4 auf 3,7 
log10 Kopien/ml. Beim dritten Patienten fehlten Angaben.  
4.4.9 Herpes Simplex Virus-Erkrankung 
Der HSV-rezidivans manifestierte sich bei 68% (38/56) vor HAART. Dabei hatten 21 
Patienten rezidivierende labiale und genitale HSV-Erkrankungen vor und unter 
HAART. In dieser Gruppe fand sich zwei Mal ein ulzerierender HSV unter HAART. 
Bei zwei anderen Patienten aus dieser Gruppe wurde ein disseminierter und einmal 
ein ulzerierender HSV vor Therapiebeginn diagnostiziert. 17 Patienten hatten nur 
rezidivierende labiale HSV-Erkrankungen. Aus dieser Gruppe hatten drei Patienten 
unter anschließender HAART keinen HSV-rezidivans mehr. 12% (7/56) hatten keinen 
HSV-rezidivans. Bei 20% (11/56) trat unter HAART erstmals ein HSV- rezidivans auf. 
4.4.9.1 Abnahme des HSV-Erkrankung  
Bei 8% (3/38) der Patienten war unter HAART kein HSV-rezidivans mehr beobachtet 
worden. 
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Vor Beginn der Triple-Therapie lag die CD4+-Zell-Zahl bei 353±60/µl (Median 380; 
Spanne 70-410/µl). Unter HAART sank die durchschnittliche CD4+-Zell-Zahl um 
103/µl auf 250±36/µl (Median 230; Spanne 220-300). Bei zwei von drei Patienten 
sanken die CD4+-Zell-Zahlen, nur bei einem Patienten verbesserten sie sich. Die 
CD4+-Zellen lagen bei allen dreien im mittleren CD4+-Zell-Bereich. 
b) Viruslast: 
Beim ersten reduzierte sich die VL von 4,9 auf 3,0 log10 Kopien/ml, beim zweiten 
stieg sie von 3,0 auf 3,7 log10 Kopien/ml und beim dritten blieb die VL konstant bei 
3,7 log10 Kopien/ml. 
4.4.9.2 HSV-rezidivans 
Rezidivierender Herpes labialis  




a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Ergebnisse 
Vor Beginn der Triple-Therapie lag die CD4+-Zell-Zahl bei 156±125/µl (Median 90; 
Spanne 40-440/µl). Unter HAART stieg die durchschnittliche CD4+-Zell-Zahl um 90/µl 





















Abb. 73 Veränderung der CD4+-Zell-Zahlen bei Patienten mit rezidivierendem 
Herpes labialis 
Vor Therapie lagen die CD4+-Zellen bei neun Patienten im niedrigen und bei vier 
Patienten im mittleren CD4+-Zell-Bereich. Unter HAART lagen die CD4+-Zellen bei 
jeweils sechs Patienten im niedrigen und im mittleren CD4+-Zell-Bereich. Bei einem 
Patienten stiegen die CD4+-Zellen über 500/µl. Für zwei fehlten die Angaben. 
b) Viruslast: 
Die VL reduzierte sich im Mittel um 1,4 Log-Stufen. Bei fünf Patienten sank die Zahl 
der Viruskopien, die alle vor Therapiebeginn von 4,9 log10 Kopien/ml ausgingen. Bei 
einem Patienten blieb die VL konstant bei 4,4 log10 Kopien/ml. Für 8 Patienten 

























Abb. 74 VL-Änderung bei Patienten mit rezidivierendem Herpes labialis; VL des 




Rezidivierender Herpes labialis und Herpes analis  
Bei 55% (21/38) traten unter HAART rezidivierende labiale und genitale HSV-
Erkrankungen auf. Bei zwei Patienten kam es unter HAART zum Auftreten eines 
ulzerierenden Herpes simplex. Bei einem anderen Patienten lag anamnestisch ein 
ulzerierender Herpes simplex vor, der sich aber unter HAART nicht wiederholte; bei 
einem weiteren bestand ein disseminierter Herpes simplex vor HAART. Nur in dieser 
Gruppe fanden sich ulzerierende HSV-Erkrankungen. 
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Vor Beginn der Triple-Therapie lag die CD4+-Zell-Zahl bei 225±116/µl (Median 210; 
Spanne 0-480/µl). Unter HAART stieg die durchschnittliche CD4+-Zell-Zahl um 96/µl 
auf 321±164/µl (Median 250; Spanne 50-1091). Nur bei sechs von 21 sanken die 






















Abb. 75 Veränderung der CD4+-Zell-Zahlen bei Patienten mit rezidivierendem 
Herpes labialis et analis 
Vor Therapie lagen die CD4+-Zellen bei neun Patienten im niedrigen und bei 12 
Patienten im mittleren CD4+-Zell-Bereich. Unter HAART lagen die CD4+-Zellen bei 
sechs Patienten im niedrigen, bei 13 Patienten im mittleren und bei zwei Patienten im 
hohen CD4+-Zell-Bereich. 
b) Viruslast: 
Um 0,8 Log-Stufen reduzierte sich die VL in dieser Gruppe. Nur drei von 21 hatten 
unter HAART eine höhere VL als vorher. Bei einem Patienten blieb die VL konstant 
bei 3,7 log10 Kopien/ml. Bei 16 Patienten reduzierte sich die VL unter HAART. Für 




























Abb. 76 VL-Änderung bei Patienten mit rezidivierendem Herpes labialis et 
analis; VL des Patienten 14 blieb konstant 
4.4.9.3 Neuauftreten des HSV-rezidivans 
Bei 20% (11/56) der Patienten trat unter HAART ein HSV-rezidivans neu auf. Es 
fanden sich jedoch keine ulzerierenden oder disseminierten Ausprägungsgrade. 
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Vor Beginn der Triple-Therapie lag die CD4+-Zell-Zahl bei 304±75/µl (Median 270; 
Spanne 200-518/µl). Unter HAART stieg die durchschnittliche CD4+-Zell-Zahl um 
37/µl auf 341±116/µl (Median 330; Spanne 40-681). Bei zwei Patienten sank die 






















Abb. 77 Veränderung der CD4+-Zell-Zahlen bei Patienten mit neu auftretendem 
HSV-rezidivans 
Vor Therapie lagen die CD4+-Zellen bei zehn Patienten im mittleren und bei einem 
Patienten im hohen CD4+-Zell-Bereich. Unter HAART lagen die CD4+-Zellen bei neun 





Durchschnittlich reduzierte sich in dieser Gruppe die VL um 1,2 Log-Stufen. Bei 
sieben Patienten sank die VL, bei einem Patienten blieb sie konstant bei 4,9 log10 

























Abb. 78 VL-Änderung bei Patienten mit neu auftretendem HSV-rezidivans; VL 
des Patienten 5 blieb konstant 
4.4.9.4 Patienten ohne HSV-Erkrankung  
Bei 12% (7/56) der Patienten trat keine HSV-Erkrankung auf. 
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Vor Beginn der Triple-Therapie lag die CD4+-Zell-Zahl bei 225±47/µl (Median 240; 
Spanne 150-300/µl). Unter HAART stieg die durchschnittliche CD4+-Zell-Zahl um 
101/µl auf 325±75/µl (Median 319; Spanne 157-460). Nur bei einem Patienten sank 






























Vor Therapie lagen die CD4+-Zellen bei drei Patienten im niedrigen und bei vier 
Patienten im mittleren CD4+-Zell-Bereich. Unter HAART lagen die CD4+-Zellen bei 
sechs Patienten im mittleren sowie bei einem Patienten im niedrigen CD4+-Zell-
Bereich.  
b) Viruslast: 
Die VL reduzierte sich im Mittel um 0,9 log10 Kopien/ml. Nur bei einem Patienten 
blieb die VL konstant bei 4,4 log10 Kopien/ml. Dafür hatten fünf von sieben unter 

























Abb. 80 VL-Änderung bei Patienten ohne HSV-Erkrankung; VL des Patienten 6 
blieb konstant 
4.4.10 Zoster 
Bei 7% (4/56) manifestierte sich ein Zoster unter HAART. Einer davon war 
nekrotisierend. Drei Zostermanifestationen traten innerhalb der ersten drei Monate 
nach HAART-Beginn auf. Von den 18 anamnestisch dokumentierten 
Zostermanifestationen vor HAART wurde zwei Mal unter HAART ein Rezidiv 
diagnostiziert; dabei lagen die CD4+-Zell-Zahlen im mittleren Bereich bei relativ 
niedriger VL (3;0; 3,7 log10 Kopien/ml). Zwei Patienten entwickelten zum ersten Mal 
einen Zoster unter HAART. Beide hatten unter HAART höchstens 90 CD4+-Zellen/µl 
bei einer VL von 3,7 log10 Kopien/ml. Unter Triple-Therapie hatten 93% (52/56) der 
Patienten keinen Zoster. 
4.4.10.1 Auftreten eines Zosters 
Unter HAART entwickelten 7% (4/56) einen Zoster, einer davon war nekrotisierend. 
Bei zwei Patienten lag erstmalig ein Zoster vor: bei beiden Patienten lagen niedrige 
CD4+-Zell-Zahlen (<90/µl) vor; die VL betrug 3,7 log10 Kopien/ml. Die anderen beiden 
Patienten gaben in ihrer Anamnese schon mehrere Zostermanifestationen ohne 





4.4.10.2 Patienten ohne Zoster  
Bei 64% (36/56) der Patienten trat weder vor noch während HAART ein Zoster auf. 
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Vor Beginn der Triple-Therapie lag die CD4+-Zell-Zahl bei 220±109/µl (Median 210; 
Spanne 0-450/µl). Unter HAART stieg die durchschnittliche CD4+-Zell-Zahl um 89/µl 
auf 309±128/µl (Median 280; Spanne 50-790). Bei 29 stiegen die CD4+-Zellen und 
bei fünf Patienten sanken sie. Bei einem Patienten fehlten Angaben. Bei 14 Patienten 
lagen die CD4+-Zellen vor Therapie unter 200/µl und bei 21 im mittleren CD4+-Zell-
Bereich. Unter HAART befanden sich die CD4+-Zellen noch bei acht Patienten im 
niedrigen, bei 24 im mittleren und bei drei Patienten im hohen CD4+-Zell-Bereich. Für 




















Abb. 81 Aufteilung der Patienten ohne Zoster nach CD4+-Zell-Bereichen (n=36) 
b)Viruslast: 
Im Mittel sank die VL um eine Log-Stufe in dieser Gruppe. Bei vier blieb die VL 
konstant bei 4,4 bzw. 4,9 log10 Kopien/ml, bei drei Patienten stieg sie. Für neun 





























Abb. 82 VL-Änderung bei 36 Patienten ohne Zoster; VL der Patienten 24 bis 27 
blieben konstant 
4.4.10.3 Zoster vor HAART 
Insgesamt erlitten 18 Patienten vor HAART während der HIV-Infektion eine 
Gürtelrose. Bei 89% (16/18) der Patienten wiederholte sich unter der Triple-Therapie 
der Zoster nicht. 
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Vor Beginn der Triple-Therapie lag die CD4+-Zell-Zahl bei 296±186/µl (Median 255; 
Spanne 50-450/µl). Unter HAART stieg die CD4+-Zell-Zahl praktisch nicht an und die 
Differenz betrug 13/µl von 296 auf 309±240/µl (Median 270; Spanne 10-1091). Dabei 
lagen bei sechs Patienten die CD4+-Zellen vor Therapie unter 200/µl, bei sechs im 
mittleren und bei zwei im hohen CD4+-Zell-Bereich. Unter HAART befanden sich die 
CD4+-Zellen nur bei drei Patienten im niedrigen, bei zehn im mittleren und bei einem 


























Bei den 16 Patienten mit Zoster vor HAART lag im Durchschnitt die VL unter HAART 
bei 3,7 log10 Kopien/ml. Da ein Zoster meist schon Jahre bei den beobachteten 
Patienten zurücklag, sind keine aktuellen VL vorhanden. Nur bei drei Patienten liegen 
VL-Daten vor. Bei diesen drei reduzierte sie sich im Mittel um 1,4 log10 Kopien/ml. 
4.4.11 Verrucae vulgares 
Von 56 Patienten hatten 14 (25%) Verrucae vulgares vor HAART. Bei zwei Patienten 
blieben sie unter Therapie bestehen: bei beiden lagen die CD4+-Zellen unter 200/µl; 
bei einem stieg die VL von 3,7 auf 4,4 log10 Kopien/ml, bei dem anderem fehlten 
Angaben. Bei 86% (12/14) der Patienten bildeten sich die Verrucae vulgares unter 
HAART zurück. Bei 9% (5/56) traten Verrucae vulgares unter HAART neu auf und 
66% (37/56) hatten zu keinem Zeitpunkt Verrucae vulgares. 
4.4.11.1 Abnahme der Verrucae vulgares 
Bei 86% (12/14) der Patienten bildeten sich die Verrucae vulgares unter HAART 
zurück. 
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Vor Beginn der Triple-Therapie lag die CD4+-Zell-Zahl bei 324±81/µl (Median 325; 
Spanne 50-480/µl). Unter HAART stieg die durchschnittliche CD4+-Zell-Zahl um 90/µl 
auf 414±162/µl (Median 331; Spanne 140-1091). Dabei lagen die CD4+-Zellen vor 
HAART bei einem Patienten unter 200/µl, bei neun Patienten im mittleren und bei 
einem im hohen CD4+-Zell-Bereich. Unter HAART lagen die CD4+-Zellen bei einem 
im niedrigen, bei acht im mittleren und bei zwei Patienten im hohen CD4+-Zell-





















Abb. 84 Veränderung der CD4+-Zell-Zahlen bei Patienten mit regressiven 
Verrucae vulgares 
b) Viruslast: 
Im Mittel reduzierte sich die VL um 0,5 Log-Stufen. Von 12 Patienten stieg die VL nur 
bei einem (von 3 auf 3,7 log10 Kopien/ml), bei zwei blieb sie konstant und bei sechs 



























 vor  HAART
 unter HAART
 
Abb. 85 VL-Änderung bei Patienten mit Abnahme der Verrucae vulgares; VL der 
Patienten 4 und 8 blieben konstant 
4.4.11.2 Persistierende Verrucae vulgares 
Bei 14% (2/14) der Patienten blieben die Verrucae vulgares bestehen. 
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Bei beiden Patienten sanken die CD4+-Zell-Zahlen leicht von 105 auf 94/µl. Beide 
lagen im niedrigen CD4+-Zell-Bereich. Dabei stieg die VL bei einem Patienten von 
3,7 auf 4,4 log10 Kopien/ml. Für den zweiten fehlten die Angaben. 
4.4.11.3 Neuauftreten von Verrucae vulgares 
Bei 9% (5/56) der Patienten traten unter HAART Verrucae vulgares neu auf. 
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Vor Beginn der Triple-Therapie lag die CD4+-Zell-Zahl bei 154±71/µl (Median 160; 
Spanne 40-240/µl). Unter HAART stieg die durchschnittliche CD4+-Zell-Zahl um 
195/µl auf 349±88/µl (Median 369; Spanne 140-460). Dabei lagen die CD4+-Zellen 
vor HAART bei drei Patienten unter 200/µl und bei zwei Patienten im mittleren CD4+-




























Abb. 86 Veränderung der CD4+-Zell-Zahlen bei Patienten mit neuauftretenden 
Verrucae vulgares 
b) Viruslast: 
Die VL reduzierte sich im Mittel um 0,5 Log-Stufen. Bei drei von fünf Patienten sank 
die Zahl der Viruskopien deutlich. Nur bei einem Patienten stieg die VL von 3,7 auf 


























Abb. 87 VL-Änderung bei Patienten mit neuauftretenden Verrucae vulgares 
4.4.11.4 Patienten ohne Verrucae vulgares  
Bei 66% (37/56) der Patienten konnten keine Verrucae vulgares diagnostiziert 
werden. 
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Vor Beginn der Triple-Therapie lag die CD4+-Zell-Zahl bei 232±105/µl (Median 250; 
Spanne 10-518/µl). Unter HAART stieg die durchschnittliche CD4+-Zell-Zahl um 44/µl 
auf 276±119/µl (Median 250; Spanne 10-790). Bei 27 Patienten stiegen die CD4+-
Zellen und bei zehn sanken sie. Dabei bewegten sich 24 im mittleren und 13 im 




im niedrigen, bei 24 Patienten im mittleren und bei zwei Patienten im hohen CD4+-




















Abb. 88 Aufteilung der Patienten ohne Verrucae vulgares nach CD4+-Zell-
Bereichen (n=37) 
b) Viruslast: 
Durchschnittlich sank in dieser Gruppe die VL um 1,1 Log-Stufen. Bei 22 Patienten 
sank die Zahl der Viruskopien im Blut, bei drei Patienten blieb die VL konstant (4,9; 
4,4; 3,7 log10 Kopien/ml), bei zwei Patienten stieg die VL. Für zehn fehlten die 


























Abb. 89 VL-Änderung bei Patienten ohne Verrucae; VL der Patienten 25, 26 und 




4.4.12 Psoriasis vulgaris 
Bei drei von 56 Patienten (5%) wurde eine Psoriasis vulgaris festgestellt. Zwei davon 
waren mit der HIV-Infektion aufgetreten.  
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Die CD4+-Zellen stiegen unter Therapie um durchschnittlich 83/µl (von 103 auf 
186/µl); dabei reduzierte sich die VL bei einem von drei Patienten von 4,9 auf 3,7 
log10 Kopien/ml. Bei einem Patienten stieg sie von 3,7 auf 4,4 log10 Kopien/ml und 
beim dritten Patienten blieb die VL konstant bei 4,9 log10 Kopien/ml. Vor Therapie 
lagen die CD4+-Zellen der drei Patienten im niedrigen CD4+-Zell-Bereich. Unter 
HAART stiegen die CD4+-Zellen nur bei einem von drei Patienten in den mittleren, 
während die beiden anderen im niedrigen CD4+-Zell-Bereich blieben. 
4.4.13 Onychomykose 
Von 56 Patienten hatten 39 (70%) eine Tinea der Nägel vor HAART. Bei 62% (24/39) 
kam es zur Abheilung unter HAART und bei 38% (15/39) blieb die Onychomykose 
unter HAART bestehen; 23% (13/56) hatten zu keinem Zeitpunkt eine 
Onychomykose. Bei drei Patienten kam es zur Erstmanifestation unter HAART bei 
starkem CD4+-Zell-Anstieg um 153 (von 183 auf 336/µl) und Abnahme der VL um 1,6 
log10 Kopien/ml. 
4.4.13.1 Abheilung der Onychomykose 
Bei 62% (24/56) bildete sich die Onychomykose unter HAART zurück. 
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Vor Beginn der Triple-Therapie lag die CD4+-Zell-Zahl bei 250±123/µl (Median 245; 
Spanne 10-480/µl). Unter HAART stieg die durchschnittliche CD4+-Zell-Zahl um 93/µl 
auf 343±235/µl (Median 293; Spanne 40-1091). Bei 19 Patienten stiegen die CD4+-
Zellen, bei fünf sanken sie. Dabei lagen vor HAART 17 im mittleren und sieben im 
niedrigen CD4+-Zell-Bereich. Unter HAART lagen bei fünf Patienten die CD4+-Zellen 

























Abb. 90 Veränderung der CD4+-Zell-Zahlen bei Patienten mit Abnahme der 
Onychomykose 
b) Viruslast 
Die VL sank durchschnittlich um 0,9 Log-Stufen. Bei 24 Patienten reduzierte sich die 
VL bei 13, bei einem blieb sie konstant, bei 3 Patienten stieg sie. Für 7 Patienten 

























Abb. 91 VL-Änderung bei Patienten mit Abheilung der Onychomykose; VL des 
Patienten 4 blieb konstant 
4.4.13.2 Persistierende Onychomykose 
Bei 38% (15/39) der Patienten blieb die Onychomykose bestehen. 
a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Vor Beginn der Triple-Therapie lag die CD4+-Zell-Zahl bei 208 (149/µl (Median 260; 
Spanne 0-440/µl). Unter HAART stieg die durchschnittliche CD4+-Zell-Zahl um 35/µl 




Zellen, nur bei fünf sanken sie. Dabei bewegten sich acht im mittleren und sieben im 
niedrigen CD4+-Zell-Bereich. Unter HAART lagen bei sechs Patienten die CD4+-
Zellen im niedrigen, bei acht Patienten im mittleren und bei einem Patienten im 





















Abb. 92 Veränderung der CD4+-Zell-Zahlen bei 15 Patienten mit persistierender 
Onychomykose 
b) Viruslast 
Die VL reduzierte sich durchschnittlich um eine Log-Stufe. Bei 10 Patienten 

























Abb. 93 VL-Änderung bei Patienten mit persistierender Onychomykose 
4.4.13.3 Patienten ohne Onychomykose 





a) Intraindividuelle CD4+-Zell-Zahlen: 
Vor Beginn der Triple-Therapie lag die CD4+-Zell-Zahl bei 230±105/µl (Median 240; 
Spanne 30-410/µl). Unter HAART stieg die durchschnittliche CD4+-Zell-Zahl um 84/µl 
auf 314/µl (Median 331; Spanne 120-490). Bei zehn Patienten stiegen die CD4+-
Zellen, bei drei sanken sie. Dabei bewegten sich vor und unter HAART je drei im 
























Abb. 94 Veränderung der CD4+-Zell-Zahlen bei Patienten ohne Onychomykose 
b) Viruslast 
Die durchschnittliche Abnahme der VL betrug 0,7 Log-Stufe. Die VL stieg nur bei 
einem von 13 Patienten, bei dreien blieb sie konstant, und bei zwei Patienten fehlten 

























Abb. 95 VL-Änderung bei Patienten ohne Onychomykose; VL der Patienten 8, 9 




5 Diskussion  
Die Ergebnisse der Untersuchung des vorliegenden Patientengutes zeigen, dass die 
seit 1996 eingeführte Kombinationstherapie HAART, bestehend aus zwei RTI und 
einem PI, nicht nur das Immunsystem rekonstituiert, sondern offensichtlich auch 
einen Einfluß auf die Häufigkeit und den Ausprägungsgrad bestimmter HIV-
assoziierter Hauterkrankungen hat. 
5.1 Einfluß von HAART auf HIV-assoziierte Hauterkrankungen 
Wie durch eine theoretische Arbeit von Zinkernagel und Hengartner 1994 [223]  
vorausgesagt, gibt es unterschiedliche Immunantworten auf Erkrankungen bei HIV-

















Schwere der Erkrankung 
Abb. 96 Einfluß von HAART auf HIV-assoziierte Hauterkrankungen 
Kurve a zeigt, dass die Abnahme der CD4+-Zell-Zahl direkt mit der Schwere der HIV-
assoziierten Hauterkrankung korreliert. Je höher die Anzahl der CD4+-Zellen ist, 
desto seltener ist ein Auftreten dieser Erkrankung wahrscheinlich. 
Die Ergebnissse dieser Arbeit weisen daraufhin, dass die OHL und die Mollusken 
diesem Beispiel folgen. 
Kurve b zeigt, dass es trotz guter immunologischer Lage relativ häufig zur 
Manifestation einer opportunistischen Erkrankung kommt. Das häufige Auftreten der 
OI läßt vermuten, dass die Immunrekonstitution weniger komplett ist als es die 
Konzentration der CD4+-Zellen im peripheren Blut annehmen läßt. 
Die Ergebnisse dieser Arbeit zeigen, dass die viral HIV-assoziierten Hauter-
krankungen wie Zoster, HSV-rezidivans, Condylomata acuminata dieser Immun-




Kurve c zeigt, dass es trotz niedrigen CD4+-Zellen nicht zum Auftreten der 
Erkrankung kommt. Die Seltenheit dieser OI bei noch niedrigen CD4+-Zell-Zahlen 
läßt annehmen, dass HAART direkt die Manifestation dieser OI unterdrückt.  
Die Ergebnisse dieser Arbeit lassen vermuten, dass das KS und die OK diesem 
Beispiel folgen. 
Wie von Zinkernagel et al. [223] 1994 in einer theoretischen Arbeit vorausgesagt, 
scheint die CD4+-Zell-Zahl als etablierter prognostischer Marker im peripheren Blut 
für HAART-behandelte Patienten nicht  im gleichen Maße gültig zu sein wie dies für 
die HIV+-Patienten vor Einführung von HAART etabliert war. Das zeigt sich in der 
Abnahme und dem milderen Ausprägungsgrad von Pilzerkrankungen (OK, 
Onychomykose), KS und ulzerierendem HSV, da diese HIV-assoziierten 
Erkrankungen in der Kohorte mit HAART statistisch signifikant zwei bis dreimal 
weniger häufig auftraten (p<0,05 – 0,001) als in der Vergleichskohorte mit Patienten, 
die ähnliche CD4+-Zell-Zahlen (<200/µl) besaßen, aber keine HAART erhielten. 
Im Gegensatz dazu traten jedoch virale Infektionen, wie der HSV-rezidivans, Zoster 
und  Condylomata acuminata, dreimal häufiger bei HAART-behandelten Patienten 
auf als bei Patienten mit ähnlichen CD4+-Zell-Zahlen, die keine HAART erhielten 
(p<0,05 – 0,001). Das suggeriert, dass die CD4+-Zell-Zahl, die derzeit der wichtigste 
Surrogat-Marker für das Risiko opportunistischer Erkrankungen ist, bei HAART-
behandelten Patienten neu evaluiert werden muß. Die Häufigkeit und Manifestation 
dieser vermehrt aufgetretenen viralen Erkrankungen (HSV-rezidivans, Zoster, 
Condylomata acuminata) unter HAART sind vergleichbar mit der Häufigkeit und 
Manifestation viraler Erkrankungen, die bei Organ transplantierten Patienten unter 
langer Immunsuppressionstherapie auftreten [1, 13, 16, 40, 132, 161]. Durch 
Immunsuppressiva wird die Wahrscheinlichkeit an einer viralen Infektion zu 
erkranken wesentlich erhöht, ohne dass hierdurch die Lymphozyten-Zahlen deutlich 
sinken.  
Wie die Literaturrecherche zeigt, gibt es zahlreiche Übersichten über mukosale und 
kutane HIV-assoziierte Krankheiten und über die durch HAART verbesserte 
immunologische Lage [73, 116, 185, 203]. In diesem Zusammenhang wird auch 
vielfach über die Reduktion der Inzidenz der OI unter HAART berichtet [24, 36, 72, 
94, 109, 119, 120, 154, 160, 180]. Es wurden andererseits auch vermehrt Erstmani-
festationen und/oder Reinfektionen opportunistischer, meist viraler, Infektionen unter 
HAART beobachtet [31, 96, 101, 122, 172, 218, 220]. Die Autoren interpretieren dies 
als Folge der partiellen Immunrekonstitution unter HAART, wobei die Effektivität der 
Immunantwort von den jeweiligen pathogenen Mikroorganismen zu variieren scheint 
[70]. Bevorzugt bei HIV+-Patienten, die eine antiretrovirale Kombinationstherapie bei 
sehr niedrigen (<50/µl) CD4+-Zell-Zahlen und bei einer sehr hohen VL im Blutplasma 
beginnen, kann sich eine HIV-assoziierte Infektionskrankheit manifestieren. Unter 
HAART kommt es einerseits innerhalb der ersten Wochen zum starken Absinken der 
VL, vielfach unter die Nachweisgrenze, andererseits zum Anstieg von CD4, CD8 und 
B-Lymphozyten. Dadurch kann das vorher zu sehr geschwächte Immunsystem 
dieser Patienten möglicherweise wieder eine partielle Immunantwort leisten und zum 
Ausbruch meist viraler Infektionen innerhalb der ersten Wochen und Monate unter 




5.2 Probleme der HAART 
Trotz guter immunologischer Verbesserung (Anstieg der CD4+-Zellen und Absinken 
der VL unter die Nachweisgrenze im peripheren Blut) unter HAART mehren sich aber 
auch in der Literatur Berichte über Nebenwirkungen antiretroviraler Medikamente. 
Allein die Anzahl der Tabletten (bis zu 20 Stück/Tag) und die unterschiedliche 
Einnahmezeit setzen eine hohe Compliance des Patienten voraus. Darüber hinaus 
sind folgende Nebenwirkungen bei alleiniger Einnahme von NRTI’s bekannt: 
Übelkeit, Kopfschmerzen, Diarrhoen, Anämie, Müdigkeit, Meteorismus, Neuropathie, 
Schlafstörungen, Myalgien, orale Ulzera, Hypersensitivitätsreaktionen, 
Transaminasenerhöhung. Bei Einnahme von NNRTI’s kann es zusätzlich zu 
Exanthemen, Alpträumen, Benommenheit und Fieber kommen. 
Seit dem Einsatz der PI‘s (1996) werden zunehmend auch Veränderungen im 
Fettstoffwechsel von HAART-behandelten Patienten gesehen, die unter dem Begriff 
des Lipodystrophie-Syndroms zusammengefaßt werden. Es besteht aus der 
Lipodystrophie selbst, metabolischen Veränderungen im Fett- und 
Zuckerstoffwechsel [66, 104] und assoziierten Symptomen wie Hyperurikämie, 
Hyperbilirubinämie [129], Paronychie und Unguis incarnatus [20], Nageldystrophie, 
trockenen, rissigen Lippen und Urticaria [28, 48]. Die Lipodysthrophie selbst wird als 
gestörte Fettumverteilung beschrieben. Es kommt zu einer Abnahme des subkutanen 
Fettgewebes im Bereich der Extremitäten, des Gesäßes und des buccalen 
Fettpfropfes. Im Gegenzug kann es zur Zunahme des vizeralen, intraabdominellen 
Fettgewebes [140], des Fettgewebes der Brüste [82] sowie zur Entwicklung eines 
Stiernackens [118] kommen. Es fehlt bisher eine einheitliche Definition [131]. 
Folgende Phänotypen werden beschrieben: 
1. Der 'Buffalo hump': Lo et al. [118] beschrieben 1998 bei acht HIV+-Patienten, 
cushingoide Manifestationen nach Einnahme von HAART. Ähnliche Beobachtun-
gen wurden von unterschiedlichen Autoren bei verschiedenen Kombinationen von 
HAART gemacht [80, 123, 189, 209].  
2. Lipodystrophie: Zahlreiche Autoren berichten über ausgeprägte Lipodystrophien, 
die am häufigsten nach Einnahme von Indinavir vorkamen [54, 77, 108, 140)]. In 
der Verlaufstudie von Carr et al. [30] nahmen 116 Patienten im Mittel 22 Monate 
HAART ein. Dabei entwickelten 84% der Studienteilnehmer eine Lipodystrophie, 
die als Fettverteilungsstörungen mit Zunahme des Stammkörperfetts und 
Abnahme des subkutanem Fettdepots an Extremitäten und Kopf definiert werden. 
Letztere führt auch zu vermehrt sichtbarer Venenzeichnung und tiefliegenden 
Augenbulbi. In Spanien fand man unter Behandlung mit Proteaseinhibitoren eine 
Prävalenz für die Ausbildung einer Lipodystrophie von 1,8% [18]. Eine Studie aus 
Paris konnte zeigen, dass nicht nur unter PI’s eine Lipodystrophie zu 
diagnostizieren war, sondern auch bei antiretroviraler Therapie mit NRTI’s [19]. 
Auch bei unseren Patienten der Kohorte I unter HAART wurde die Lipodysthrophie 
diagnostiziert. Es liegen jedoch keine statistischen Daten vor, da dieser Punkt nicht 
im Verlaufsbogen erfaßt wurde. Die Ausbildung der Lipodystrophie als Nebenwirkung 
der PI’s stellt ein kosmetisches Problem dar, dass bei starker Ausprägung bei den 




5.3 Diskussion der Daten 
Im Folgenden sollen die eingangs gefundenen Ergebnisse anhand der in der 
Literatur vorkommenden Resultate mit der Fragestellung dieser Arbeit diskutiert 
werden.  
5.3.1 Reduzierung HIV-assoziierter Hauterkrankungen im Zusammenhang 
mit dem CD4+-Zell-Anstieg unter HAART  
Aus dieser Arbeit geht hervor, dass sich die Krankheiten OHL und  MC wie Kurve a 
verhalten (Abb. 96). Die Reduzierung einer HIV-assoziierten Hauterkrankung geht 
direkt mit einem Anstieg der CD4+-Zellen unter HAART einher.  Die Literatur kann 
dies ebenfalls bestätigen. 
5.3.1.1 Orale Haarleukoplakie  
In der Bevölkerung Mitteleuropas wird die Durchseuchung mit EBV mit 75-90% 
angegeben. Dieses Virus spielt eine bedeutende Rolle für die Manifestation der OHL. 
Die OHL galt als ein pathognomisches Zeichen der HIV-Infektion [64], da vor der 
HIV-Pandemie dieses Krankheitsbild nicht erkannt worden war. Heute weiß man, 
dass die OHL eine lokale Manifestationsform der EBV-Infektion unter 
Immunsuppression ist. Vor der Einführung der HAART wurde die Prävalenz der OHL 
in allen Risikogruppen mit 50-80% angegeben [5]. Es ist bekannt, dass das Auftreten 
viraler Infektionen im Verlauf der HIV-Infektion und die damit verbundene 
zunehmende Immunsuppression zunimmt. So korreliert das Auftreten einer OHL 
relativ eng mit der Anzahl der CD4+-Zellen im peripheren Blut [71, 192]. 
In der vorliegenden Untersuchung konnte im Kohortenvergleich kein signifkanter 
Unterschied der OHL-Prävalenz zwischen HAART und konventionell behandelten 
HIV+Patienten bei gleicher CD4+-Zell-Zahl gefunden werden. In der HAART-
behandelten Kohorte trat in 30% eine OHL auf, während in der Kohorte ohne HAART 
bei 33% der Patienten eine OHL diagnostiziert wurde. Trotzdem zeigen die 
Ergebnisse der Verlaufsbeobachtung eine Reduktion der Häufigkeit der OHL seit 
Einsatz der Kombinationstherapie. Vor Beginn der HAART wurde bei 77% (43/56) 
eine OHL dokumentiert. Am Ende der Beobachtungszeit hatten nur noch 16% (9/56) 
dieses Krankheitsbild. Bei 81% (35/42) hatte sich unter HAART die OHL vollständig 
zurückgebildet. Dabei stiegen in dieser Gruppe die CD4+-Zellen durchschnittlich um 
91/µl von 224/µl auf 316/µl an, die VL reduzierte sich im Durchschnitt um 0,5 Log-
Stufen.  
Diese Ergebnisse zeigen, dass der durch HAART erreichte Anstieg der CD4+-Zell-
Zahl zur Regression der OHL führt. 
Die in der Literatur gefundenen Ergebnisse bestätigen unsere Daten [35, 175, 191]. 
In einer retrospektiven Studie wurde ein signifikanter Rückgang der OHL in der 
HAART-behandelten Kohorte gefunden bei gleichzeitigem signifikantem Anstieg der 




5.3.1.2 Mollusca contagiosa  
In der vorliegenden Untersuchung konnte im Kohortenvergleich kein signifkanter 
Unterschied in der Häufigkeit von MC zwischen HAART und konventionell 
behandelten HIV+-Patienten bei gleicher CD4+-Zell-Zahl gefunden werden. Aus der 
Verlaufsbeobachtung geht jedoch hervor, dass sich mit steigender CD4+-Zell-Zahl 
unter der Kombinationstherapie MC zurückbilden. Insgesamt sank unter HAART die 
Häufigkeit nicht stark (von 14% auf 12,5%). Interessant ist aber, dass es bei 75% 
(6/8) unserer Patienten zur Regression der MC nach Einleitung von HAART kam. 
Dabei stiegen die CD4+-Zell-Zahlen im Durchschnitt unter HAART an, von 222/µl um 
durchschnittlich 34/µl auf 256/µl. Die VL reduzierte sich im Mittel nur um 0,5 Log-
Stufen. Diese nicht sehr ausgeprägte immunologische Verbesserung scheint aber 
zur Abnahme der MC auszureichen. Bei unseren Patienten manifestierten sich MC 
überwiegend bei niedrigen CD4+-Zell-Zahlen (0-200/µl) sowohl vor als auch unter 
HAART. Meist stiegen CD4+-Zell-Zahlen, die schon eingangs niedrig waren, auch 
unter HAART nicht über 150/µl an. Es traten zwar unter HAART Erstmanifestationen 
von MC auf, der Ausprägungsgrad war jedoch nicht sehr stark. Es wurden keine 
Riesenmolluscen mehr diagnostiziert und die Anzahl lag nur bei einem Patienten 
über 100. Bei diesem Patienten bestanden schon vor HAART Mollusca contagiosa in 
dieser Anzahl, die CD4+-Zell-Zahl sank unter Triple-Therapie von 99/µl auf 90/µl, für 
die VL fehlten Angaben. 
Vor HAART ist vielfach das zunehmende Auftreten von viralen Infektionen, 
insbesondere MC, bei HIV+-Patienten als Zeichen für eine fortgeschrittene 
Immunsuppression beschrieben worden [67, 76, 139, 151, 192, 195, 204]. Husak et 
al. [93] konnten 1997 zeigen, dass 48% der 39 HIV+-Patienten gleichzeitig MC und 
KS hatten. Vor dem Beginn der Kombinationstherapie wurde auch über 
außergewöhnlich starke Ausprägungsgrade von MC berichtet. So ist ein Patient mit 
multiplen verkalkten Riesenmolluscen im Gesicht beschrieben worden [47]. Die 
durchschnittliche Überlebenszeit wird für HIV+-Patienten mit MC mit 10,1 Monaten 
angegeben [193]. Die Prävalenz von MC wird in der Literatur zwischen 5-18% 
angegeben [93, 192, 197]. Dies trifft auch für unsere Patienten zu.  
In der vorliegenden Verlaufsbeobachtung hatten drei Patienten sowohl MC als auch 
KS. Während sich die MC unter HAART zurückbildeten, blieben bei zwei von drei 
Patienten die KS bestehen (CD4+-Zell-Zahlen lagen bei beiden vor und unter HAART 
unter 150/µl). 
n der Literatur wurden bisher nur Einzelbeobachtungen zu dem Thema HAART und 
MC veröffentlicht. Alle berichten über Regression der MC unter HAART [27]. 1997 
wurde eine klinische Besserung der MC bereits innerhalb von vier Wochen nach 
Beginn der HAART mit Saquinavir bei einem Patienten beobachtet [92]. Gleichzeitig 
wurde eine Regression der KS beobachtet. Die CD4+-Zell-Zahlen stiegen unter 
HAART von 17/µl auf 95/µl, die VL sank von anfänglich 1,7 Millionen Kopien/ml unter 
die Nachweisgrenze. Ähnliches berichten Horn et al. [90] 1998 über einen Patienten, 
der mit Ritonavir und zwei NRTI’s therapiert wurde. Meadows et al. [133] 
beschreiben 1997 drei Patienten, die unter HAART und Cidofovir Regressionen der 
MC zeigten, die ebenfalls mit einem CD4+-Zell-Anstieg und einer Abnahme der VL 
einhergingen. Dabei wird jedoch nicht klar, welche Therapie zur Regression führte. 
Aus Italien wird 1999 sogar über die Abnahme von verkalkten MC unter Triple-




innerhalb von zwei Monaten unter HAART zurück. Die CD4+-Zell-Zahlen stiegen von 
anfangs 2/µl auf 137/µl, die VL sank von 8810 Kopien/ml unter die Nachweisgrenze. 
Über Erstmanifestationen der MC innerhalb der ersten 2 Monate unter HAART 
berichtet eine neuere Arbeit [62]. Dabei begann die HAART bei niedrigen CD4+-
Zellen (unter 50/µl), ähnlich wie bei unseren Daten. 
5.3.2 Direkter Einfluß von HAART auf die folgenden HIV-assoziierten 
Hauterkrankungen  
Die Ergebnisse dieser Arbeit zeigen weiter, dass einige Krankheiten, insbesondere 
die KS und die OK direkt durch HAART gebessert werden (Abb. 96, Kurve c). 
Experimentelle Daten haben in der Tat gezeigt, dass die PI’s eine direkte Wirkung 
auf die Freisetzung von Pathogenitätsfaktoren, die für die OK und das KS nötig sind, 
haben [98, 190].  
5.3.2.1 Kaposi-Sarkome 
Das KS ist der häufigste HIV-assoziierte maligne Tumor. Ohne antiretrovirale 
Therapie oder unter Behandlung mit NRTI’s korreliert das Auftreten von KS eng mit 
der absoluten, meist niedrigen, CD4+-Zell-Zahl (unter 200/µl) [67, 139]. Orale KS 
haben eine schlechtere Prognose als KS, die nur auf der Haut vorkommen [186]. In 
den westlichen Ländern kommt das KS 2000 mal häufiger bei HIV-Infizierten, 
homosexuellen Männern vor als in der Gesamtbevölkerung [14]. Bei 25 – 30% der 
homosexuellen HIV+-Patienten wird ein KS diagnostiziert [2]. Die Ätiologie ist bis 
heute noch nicht vollständig geklärt. Die 1994 gefundene Assoziation zwischen KS 
und dem pathogenen humanem Herpesvirus Typ 8 (HHV-8) führte dazu, dass HHV-8 
als entscheidender onkogener Faktor für KS erkannt wurde [148].  
In der vorliegenden Untersuchung konnte gezeigt werden, dass bei CD4+-Zellen 
<200/µl HAART-behandelte Patienten ein deutlich geringeres Risiko besitzen KS zu 
entwickeln als Patienten mit gleichen CD4+-Zell-Zahlen ohne HAART. In unserer 
Studie liegt die Prävalenz unter HAART im CD4+-Zell-Bereich <200/µl bei 12%. 
Darüber hinaus kam es in der Verlaufsbeobachtung von 56 HIV+-Patienten bei 64% 
(9/14) unter HAART zum vollständigen Rückgang der KS. Dies korreliert mit einem 
durchschnittlichen CD4+-Zell-Anstieg um 151/µl von 227/µl auf 378/µl und einer 
Abnahme der VL um 1,3 Log-Stufen. In der Verlaufsbeobachtung nahmen 
insbesondere die oralen KS ab.  
Diese Ergebnisse stimmen mit der Literatur überein. So wird Anfang 1997 erstmalig 
ein Fallbericht über die Regression von KS bei einem HAART-behandelten Patienten 
berichtet [150]. Dieser erhielt eine Kombinationstherapie bestehend aus 2 NRTI’s 
und Indinavir. Darunter verbesserten sich die immunologischen Parameter. Es 
reduzierte sich die VL um 1,3 Log-Stufen und die CD4+-Zell-Zahl stieg leicht von 
15/µl auf 53/µl an. Es folgen Beobachtungen aus Paris, die ebenfalls eine 
Regression der KS unter HAART mit dem Anstieg der CD4+-Zellen und einer 
Abnahme der VL korrelierten [17]. Zusätzlich konnten sie zeigen, dass der anfangs 
vor HAART-Beginn positive Nachweis von HHV-8-DNS mittels PCR in KS nach 




Studien, bestehend aus 1538 bzw. 1280 HIV+-Patienten aus den Jahren 1990-98, 
fanden signifikant weniger KS in der HAART-behandelten Kohorte als in der 
Vergleichskohorte ohne HAART [70, 94]. 
Verschiedene Arbeitsgruppen bestätigen, dass die HHV-8-DNS in KS unter HAART 
deutlich abnimmt [26, 178, 215]. Desweiteren  beschreiben Autoren HIV+-Patienten, 
bei denen auch in den mononukleären Zellen des peripheren Blutes (PBMC) die 
HHV-8-DNS unter HAART stark abnimmt [111, 178]. Lebbé et al. [111] finden 
darüber hinaus, dass bei zwei HAART-behandelten Patienten, bei denen es nicht zur 
KS-Regression kommt, HHV-8-DNS im Tumor als auch in PBMC nachweisbar bleibt. 
In Italien konnten KS-Regressionen mit Abnahme der VL und CD4+-Zell-Anstieg 
unter HAART bei 10 von 14 Patienten nach 22 Monaten bestätigt werden [34]. Diese 
Ergebnisse unterstützen weiter die Hypothese, dass HHV-8 das Wachstum von KS 
triggert. Zweitens suggeriert die Korrelation zwischen klinischem Rückgang von KS 
und dem Negativwerden des HHV-8-Nachweises, dass die Immunantwort die 
Tumorentwicklung kontrolliert [2, 45, 55, 56, 109, 114, 126, 147]. Als Erklärung für 
die Rückbildung des KS wird auch ein möglicher direkter Effekt der PI auf die 
Angiogenese in Erwägung gezogen [97]. 
Neben HHV-8 beeinflussen jedoch - möglicherweise durch HAART in Gang gesetzt - 
zahlreiche weitere Faktoren die Neoangiogenese in KS. Ein besonders wichtiger 
Faktor scheint Interleukin-6 (IL-6) zu sein, das eine Aktivierung des vaskulären 
endothelien Wachstumsfaktors (VEGF) induziert [8, 41, 146]. 
Die Rolle des HHV-8 in der Genese von KS wird dadurch erhärtet, dass virales IL-6 
(vIL-6), verschlüsselt in HHV-8, genauso wie humanes IL-6 (hIL-6) die Angiogenese 
der KS steuert [7, 64]. Auf Grund der großen Homologie zwischen vIL-6 und hIL-6 ist 
vIL-6 in der Lage, praktisch alle Funktionen von hIL-6 nachzuahmen und damit das 
Wachstum der KS zu induzieren [156]. Da auch experimentell die enge Verknüpfung 
von HHV-8 und IL-6 nachgewiesen werden konnte [146], unterdrückt HAART 
wahrscheinlich sowohl vIL-6 als auch HHV-8. Dies könnte für die Regression der KS 
mit verantwortlich sein. Neuere Daten schlagen zum Therapieerfolg der KS das 
Messen der HHV-8 Viruslast im Blut vor [58]. 
In der vorliegenden Verlaufsbeobachtung von 56 HIV+-Patienten kam es nur in einem 
Fall zum Neuauftreten von KS unter HAART. Hier begann die HAART bei 0 
vorhandenen CD4+-Zellen, die im Verlauf der antiretroviralen Kombinationstherapie 
auf 50/µl stiegen, die VL verbesserte sich um 0,7 Log-Stufen (von 4,4 auf 3,7 log10 
Kopien/ml). 
Auch in der Literatur wird vereinzelt über Neuauftritt oder Verschlechterung der KS 
unter HAART berichtet [213]. Auffallend dabei ist folgende Gemeinsamkeit: alle 
beschriebenen Patienten befanden sich in einer ausgesprochen schlechten 
Immunlage zu Beginn der HAART. Alle sprachen auf HAART schnell und gut an, so 
dass als plausibelste Erklärung die bereits eingangs erwähnte partielle 
Immunrekonstitution in Frage kommt.  
Insgesamt hat die Inzidenz der KS seit 1996 mit der Einführung der PI‘s in die 




5.3.2.2 Orale Kandidose 
Mundsoor ist die häufigste mykotische Manifestation bei HIV-infizierten Patienten. Es 
liegen kaum Daten zur Wirkung von HAART auf die OK vor. Vor Einführung der 
HAART wurde die Inzidenz für die OK uneinheitlich zwischen 7 - 93% angegeben 
[52, 79, 151, 168, 219]. Diese unterschiedlichen Angaben sind nicht nur auf die 
unterschiedliche Sensitivität der Bestimmungsmethode zurückzuführen, sondern 
auch abhängig von der CD4+-Zell-Zahl und den Kriterien für die Erfassung (klinische 
oder kulturelle Nachweismethode). Mundsoor gilt als wichtige Markererkrankung für 
die HIV-Progression, da die schweren Formen der Kandidose nur bei 
fortgeschrittener Immunsuppression beobachtet werden [102, 139, 153].  
Bei unseren Patienten zeigt sich ein signifikanter Effekt unter HAART, sowohl bei 
dem Vergleich von Kohorte I und Kohorte II als auch in der Verlaufsbeobachtung. 
Unter HAART ist die Wahrscheinlichkeit, eine klinisch sichtbare OK zu erwerben, 
signifikant geringer als ohne HAART, wenn die CD4+-Zell-Zahl unter 200/µl liegt. Aus 
der vorliegenden Untersuchung geht hervor, dass im CD4+-Zell-Bereich <200/µl die 
HAART-behandelte Kohorte I nur in 33% einen Mundsoor entwickelte, während in 
der Kohorte II bei 67% der Patienten ein Mundsoor vorlag. Die Verlaufsbeobachtung 
bestätigt diese Ergebnisse. So hatten von 56 Patienten vor HAART 59% (33/56) 
einen Mundsoor. Unter HAART sank die Häufigkeit auf 39%. Dabei kam es in 48% 
(16/33) unter HAART zur Abnahme. Diese ging mit einem CD4+-Zell-Anstieg um 
108/µl von 231/µl auf 339/µl und einer Abnahme der VL um 0,7 Log-Stufen einher.  
In der Literatur finden sich zahlreiche Arbeiten seit HAART, die unsere Ergebnisse 
unterstützen. Über eine Besserung von persistierender Soorösophagitis und 
Mundsoor unter antiretroviraler Triple-Therapie mit einem PI (Saquinavir) wurde 
erstmals 1996 berichtet [222]. Verschiedene Daten zeigen, dass die Inzidenz für die 
OK kontinuierlich seit Einführung der HAART abgenommen hat [35, 175, 191]. In 
einer Kohortenstudie von 1998 wurde 1997 eine Inzidenzrate von nur 10,4 gefunden, 
während sie 1995 noch bei 23,5 lag [23]. In einer Studie aus Brasilien wurde bei 220 
HIV+-Patienten beobachtet, dass sich unter Kombinationstherapie schon innerhalb 
von zwei Monaten die OK zurückbildet [196]. Nach 24 beziehungsweise nach 48 
Wochen HAART konnte ein Rückgang der OK, ein statistisch signifikanter Anstieg 
der CD4+-Zellen und ein statistisch signifikanter Abfall der VL beobachtet werden [10, 
89]. Eine retrospektiven Studie, die in Amerika  bei 1280 HIV-Infizierten in den 
Jahren 1990-99 durchgeführt wurde, bestätigt unsere Ergebnisse. Es wurde ein 
signifikanter Rückgang der OK unter HAART gefunden [70].  
All diese Ergebnisse führen erstens zu dem Schluß, dass mit zunehmender 
immunologischer Rekonstitution unter HAART mit einer Regression des Soors zu 
rechnen ist. Darüber hinaus geht aus den Ergebnissen eindrucksvoll hervor, dass 
das Risiko eines Auftretens der OK unter HAART bei HIV+-Patienten mit niedrigen 
CD4+-Zellen deutlich geringer ist als bei HIV+-Patienten mit niedrigen CD4+-Zellen 
ohne HAART. Das ist am besten vereinbar mit einer direkten Wirkung der PI’s auf die 
Freisetzung von Candida-sekretorischen Pathogenitätsfaktoren wie die sauren 
Candida-Proteasen [85]. In der Tat konnte kürzlich gezeigt werden, dass PI’s saure 
Aspartatproteasen, die für die Invasion von Kandidahefen von Bedeutung sind, durch 




5.3.3 Indirekte Wirkung von HAART durch partielle Immunrekonstitution 
auf die nachfolgenden HIV-assoziierten Hauterkrankungen 
Die Ergebnisse dieser Arbeit zeigen, dass, gemessen an der CD4+-Zell-Zahl, einige 
Krankheiten  wie der HSV-rezidivans, der Zoster und die Condylomata acuminata 
ungewöhnlich häufig auftreten (Abb. 96, Kurve b). Unter partieller Immunre-
konstitution kann davon ausgegangen werden, dass die antiretrovirale Therapie 
wirksam ist. Wie eingangs erwähnt, kommt es unter HAART einerseits zur partiellen 
immunologischen Rekonstitution; allerdings manifestieren sich meist virale HIV-
assoziierte Erkrankungen häufiger, als es die CD4+-Zell-Zahl annehmen ließe. Diese 
Daten lassen darauf schließen, dass die funktionelle Rekonstitution des 
Immunsystems weniger komplett ist als die CD4+-Zell-Zahl suggeriert [105, 138, 
171].  
5.3.3.1 HSV-Erkrankung 
Die Durchseuchung mit Herpes labialis und Herpes genitalis wird wie bei EBV und 
bei VZV mit 75 - 90% in der Bevölkerung Mitteleuropas angegeben. Bei HIV+- 
Patienten fallen besonders der schwere Verlauf mit persistierenden Erosionen und 
Ulzerationen, die oft vorhandene Chronizität und die hohe Rezidivrate auf, die mit 
zunehmendem Immundefekt steigen [76, 174, 204]. Das Auftreten der per-
sistierenden oder ulzerierenden HSV-Erkrankung korreliert signifikant mit sehr 
niedrigen CD4+-Zell-Zahlen, die im Mittel um 50/µl liegen [67, 71]. 
Bei den hier durchgeführten Untersuchungen wird deutlich, dass auf der einen Seite 
die rezidivierenden Herpes labialis et genitalis im Kohortenvergleich in allen CD4+-
Zell-Bereichen unter HAART zunehmen. Im CD4+-Zell-Bereich 200-499/µl war der 
rezidivierende Herpes labialis et genitalis sogar signifikant häufiger in der HAART-
behandelten Kohorte als in der Kohorte ohne HAART. Die Verlaufsbeobachtung 
unterstützt dies eindrucksvoll. Sie kann zeigen, dass die Prävalenz des 
rezidivierenden Herpes labialis et genitalis unter HAART von 68 auf 82% (46/56) 
steigt und am häufigsten von allen HIV-assoziierten HIV-Hauterkrankungen 
vorkommt (Tab. 7). Bemerkenswert ist dabei, dass es zum Anstieg der CD4+-Zell-
Zahl um durchschnittlich 100/µl (vom niedrigen in den mittleren CD4+-Zell-Bereich) 
kam und die VL sich um 1,4 Log-Stufen verminderte (Tab. 8). Auf der anderen Seite 
nahm die persistierende oder ulzerierende HSV-Erkrankung in der HAART-
behandelten Kohorte im niedrigen CD4+-Zell-Bereich signifikant gegenüber der 
Kohorte ohne HAART ab. In unserer Studie beträgt die Prävalenz unter HAART im 
niedrigen CD4+-Zell-Bereich 3%. 
In der Literatur werden unsere Ergebnisse bestätigt. Verschiedene Autoren 
beobachteten die Zunahme des HSV-rezidivans nach Einleitung der HAART. Wie 
auch bei unseren Patienten wurde eine HAART meist bei sehr niedrigen CD4+-Zellen 
(<50/µl) begonnen. Innerhalb der ersten zwei Monate kam es zum Anstieg der CD4+-
Zell-Zahl und zum Auftreten des HSV-rezidivans [62, 171]. Eine andere Arbeit aus 
London zeigte bei drei Patienten therapieresistente chronisch erosive HSV-
Infektionen im Genitalbereich, die erst unter HAART innerhalb der ersten 4 Monate 
auftraten. Alle drei Patienten begannen eine Kombinationstherapie mit d4T,3TC und 




Infektionen durchgemacht sowie eine HSV-Prophylaxe mit Aciclovir erhalten [61]. Als 
Erklärung für die Zunahme der HSV-Erkrankung unter HAART kommt die partielle 
Immunrekonstitution in Frage, bei der die CD4+-Zell-Zahl die funktionelle 
Rekonstitution überschätzt. 
5.3.3.2 Zoster 
Die Durchseuchung mit VZV bei Erwachsenen wird in der Literatur mit 75-90% 
angegeben. Der durch VZV ausgelöste Zoster verändert seine Manifestation mit 
zunehmender Immunschwäche. So verläuft er wesentlich häufiger hämorrhagisch 
nekrotisierend oder mehrsegmental. Sehr selten kann es zum Zoster generalisatus 
mit Systembeteiligung kommen [204]. Das vermehrte Auftreten eines Zosters bei 
HIV+-Patienten korreliert signifikant mit einer CD4+-Zell-Zahl ≤400/µl [67, 71]. Im 
Vergleich mit anderen prognostisch bedeutsamen Erkrankungen wie der OHL oder 
der OK weist ein Zoster nicht zwangsläufig auf eine schlechte Prognose hin [167]. 
Allerdings steigt die Inzidenz des Zosters mit zunehmender HIV-Progression von 21 
auf 41% [208].  
Aus der Untersuchung unserer Patienten geht hervor, dass das Auftreten eines 
Zosters im Kohortenvergleich bei CD4+-Zellen unter 200/µl signifikant häufiger unter 
HAART vorkommt als bei HIV-Infizierten ohne HAART. Dies war in der Verlaufs-
beobachtung nicht so deutlich. Hier kam es in 7% (4/56) zu einem Zoster unter 
HAART kommt. Dabei wurde zweimal schon vor HAART ein Zoster durchgemacht. 
Bei einem Patienten trat der Zoster nekrotisierend, in mehreren Segmenten auf. Die 
CD4+-Zellen lagen jeweils im mittleren Bereich. Bei den beiden anderen Patienten 
manifestierte sich der Zoster unter HAART erstmalig. Beide hatten auch unter 
HAART CD4+-Zell-Zahlen unter 90/µl und eine VL von 3,7 log10 Kopien/ml. Es trat 
unter HAART kein Zoster generalisatus auf. 
In der Literatur wird mehrfach über den Zoster als Manifestation des Rekonstitu-
tionssyndroms unter HAART berichtet [4, 127]. Trotz Kombinationstherapie und 
Prophylaxe gegen CMV kam es innerhalb der ersten 16 Wochen zum Auftreten von 
Zoster oder KS [184]. In dieser Publikation sind die CD4+-Zell-Zahlen (>200/µl) nur 
von sechs Patienten vor HAART-Beginn bekannt, so dass aus dieser Arbeit nicht klar 
wird, ob diese neun Patienten mit einem CD4+-Zell-Anstieg und einer Abnahme der 
VL reagiert haben oder ob sie eventuell zu Therapieversagern mit Resistenzbildung 
gegen einzelne antiretrovirale Medikamente gehören. Lau et al. [110] konnten 
ebenfalls eine Reaktivierung des Zosters unter HAART beobachten. Dabei stellten 
sie fest, dass sich die Inzidenz des Zosters unter HAART verdoppelt hat, wobei allein 
50% innerhalb der ersten 4 Wochen auftraten. Bei diesen Patienten hat sich die 
Inzidenzrate des Zosters somit fast versechsfacht (von 3,2 auf 19%). Es wurde kein 
Bezug zu immunologischen Parametern dargestellt. 
Estrada et al. [59] berichten ebenfalls über eine Reaktivierung von Zostermani-
festationen nach Einsatz von HAART nach durchschnittlich 3,5 Monaten. Von 13 
HIV+-Patienten erhielten 12 Indinavir und einer Ritonavir plus 2 NRTI’s. Unter 
Therapie stieg die CD4+-Zell-Zahl signifikant von 152/µl auf 194/µl; die VL reduzierte 
sich signifikant um 1,75 Log-Stufen. Auch in Italien wurde 1999 eine VZV-
Reaktivierung in Form eines multisegmentalen Zosters nach dreiwöchiger HAART 




die VL bei 8810 Kopien/ml. Im Verlauf der Therapie stiegen die CD4+-Zellen auf 
137/µl, die VL sank unter die Nachweisgrenze. Interessant dabei war, dass sich bei 
diesem Patienten gleichzeitig die MC zurückbildeten [33]. Neuere Daten konnten 
nachweisen, dass unabhängig von der CD4+-Zell-Zahl ein hoher Anteil CD8+-Zellen 
im peripheren Blut vor und unter HAART einen Risikofaktor darstellt [127].  
5.3.3.3 Condylomata acuminata 
Bei HIV-Infektion können ausgedehnte Condylomata acuminata  beobachtet werden, 
jedoch zeigt sich keine deutliche Zunahme mit Fortschreiten der Immundefizienz [76]. 
Die Prävalenz für Condylomata acuminata bei HIV-Infektion liegt bei 20-40% 
gegenüber etwa 1% der sexuell aktiven immungesunden Bevölkerung [81, 193]. 
Condylomata acuminata stellen oftmals auch wegen der häufigen Rezidive ein 
klinisches und therapeutisches Problem dar. Die Inzidenz für Condylomata 
acuminata bei HIV+-Frauen liegt viel höher als bei gesunden Frauen [39]. 
Retrospektiv gesehen korreliert das Auftreten von Condylomata acuminata mit einer 
durchschnittlichen CD4+-Zell-Zahl von 74/µl [67]. Bedeutsam ist die onkogene Potenz 
der HPV-Subtypen 16, 18, 31, 33 und 35, die zu einem erhöhten Entartungsrisiko für 
anale und genitale Plattenephithelkarzinome sowie Zervixdysplasien und –karzinome 
bei Immundefizienz führen [46, 88]. HPV-DNS-Typen können bei bis zu 60% aller 
genito-analen Neoplasien nachgewiesen werden [158]. Eine prospektive Studie mit 
Homosexuellen zeigt eine Risikozunahme für anale und genitale 
Plattenephithelkarzinome bei niedrigem CD4+-Zellstatus und gleichzeitiger HPV-
Infektion [159]. 
Bei der Untersuchung unserer Patienten wird deutlich, dass Condyloma acuminata 
im Kohortenvergleich signifikant häufiger in der HAART-behandelten Kohorte 
vorkommen als in der konventionell behandelten Kohorte. In der 
Verlaufsbeobachtung änderte sich insgesamt die Häufigkeit (34%) vor und unter 
HAART nicht. Allerdings kam es in der Verlaufsbeobachtung unter HAART bei 16% 
zu Erstmanifestationen von Condylomata acuminata. Die Ausgangswerte der CD4+-
Zell-Zahlen lagen vor HAART im Durchschnitt sehr niedrig (<200/µl). Unter HAART 
stiegen die CD4+-Zellen durchschnittlich um 93/µl von 158/µl auf 251/µl; die VL 
reduzierte sich im Mittel um 1,1 Log-Stufen. 
In der Literatur findet man eine große retrospektive Studie aus Amerika, die unsere 
Ergebnisse bestätigt [70]. Darin konnte nachgewiesen werden, dass in einem 
Kohortenvergleich bestehend aus 1280 HIV+-Patienten - ähnlich dieser Arbeit - in der 
HAART-behandelten Kohorte die Häufigkeit von Condylomata acuminata im Mund 
auf das Sechsfache anstieg. Neuere Daten konnten innerhalb weniger Wochen nach 
Einsatz der HAART das vermehrte Auftreten von Condylomata acuminata 
beobachten [62, 105, 191]. Desweiteren wird in der Literatur das Risiko zur Entartung 
bei HPV-Infektion unter HAART kontorvers diskutiert. Es gibt einerseits Berichte über 
die Abnahme der Prävalenz von Zervixdysplasien und –karzinomen unter HAART-
behandelten Frauen bei HPV-Infektion [78, 182]. Neuere Studien weisen 
andererseits darauf in, dass im Zeitalter von HAART nicht nur die Lebenserwartung 





Unsere Ergebnisse und die Daten aus der Literatur zeigen eine signifikante 
Häufigkeitszunahme von Condylomata acuminata unter HAART trotz steigender 
CD4+-Zell-Zahlen und reduzierter VL. Dies suggeriert den Zusammenhang mit der 
partiellen Immunrekonstitution unter HAART. 
5.3.4 Keine eindeutige Zuordnung möglich  
Die nachfolgenden fünf HIV-assoziierten Hauterkrankungen konnten nicht eindeutig 
in eine der drei Modellmöglichkeiten nach Zinkernagel und Hengartner [223] 
zugeordnet werden. 
5.3.4.1 Onychmykose 
Obwohl die Häufigkeit in beiden Kohorten bei abnehmender CD4+-Zell-Zahl zunimmt, 
kommt die Onychomykose in der Kohorte unter HAART in allen CD4+-Zell-Bereichen 
signifikant seltener vor. Allerdings ist es fragwürdig, ob es sich um wirkliche 
Unterschiede zwischen beiden Kohorten handelt oder ob hier ein durch die 
Dokumentation verursachter α-Fehler vorliegt. Die Häufigkeit sank in der 
Verlaufsbeobachtung von 70 auf 32% unter HAART. Dabei kam es in 62% zu 
Regression der Onychomykose, wobei ein durchschnittlicher CD4+-Zell-Anstieg um 
93/µl von 250/µl auf 343/µl und eine durchschnittliche Abnahme der VL um 0,9 Log-
Stufen beobachtet werden konnte. 
In der Literatur wird die Dermatophytose bei HIV-Infektionen sehr unterschiedlich 
bewertet. Während einige Arbeitsgruppen bei Dermatophytosen vor HAART keine 
klinischen Auffälligkeiten zwischen HIV-positiven und HIV-negativen Patienten 
beobachten konnten [21, 50, 53, 130, 205], beschreiben andere ein gehäuftes 
Auftreten oder sehr ausgeprägte Formen von Tinea corporis oder Onychomykose 
[100, 163]. Verschiedene Literaturangaben vor HAART legen nahe, dass sich die 
Prävalenz der Onychomykose bei HIV+-Patienten nicht von der der 
Normalbevölkerung unterscheidet [53]. Sie liegt nach Literaturangaben für HIV+-
Patienten bei 20% [65]. Allerdings sind oftmals der Verlauf und das Erscheinungsbild 
im Rahmen der HIV-Infektion problematischer; so wird vermehrt ein proximal 
subungualer Befall gesehen [57, 79, 155]. 
Nach unseren Ergebnissen nimmt die Onychomykose signifikant unter HAART ab, 
dabei ist eine immunologische Verbesserung ebenfalls zu beobachten. Als eine 
mögliche Erklärung kommt in Frage, dass die orale antimykotische Prophylaxe gegen 
Kandida-Infektionen auch nach immunologischer Verbesserung vor Tinea und 
Onychomykose stärker wirksam ist.  Eine andere, dass HAART auch Proteasen 
beeinflußt, die von Trichophyten gebildet werden. 
5.3.4.2 Seborrhoisches Ekzem 
In der Literatur wird die Inzidenz bei HIV-Positiven mit 20-40%, bei AIDS-Patienten 
mit 40-80% angegeben [207]. Das seborrhoische Ekzem korreliert mit dem 




Hauterkrankung bei HIV+-Patienten, wenn die CD4+-Zellen unter 500/µl sinken. Eine 
Studie über HIV+-Patienten aus Afrika zeigt, dass bei Farbigen das seborrhoische 
Ekzem als wichtiger Indikator für die HIV-Infektion angesehen wird, da in Afrika das 
seborrhoische Ekzem sehr selten in der Gesamtbevölkerung vorkommt und darüber 
hinaus in vielen Ländern ein HIV-Test und eine Lymphozytendifferenzierung nicht 
durchzuführen sind [121]. 
Bei der Untersuchung von Kohorte I und Kohorte II wird deutlich, dass das 
seborrhoische Ekzem im mittleren und hohen CD4+-Zell-Bereich signifikant häufiger 
bei Patienten unter HAART vorkommt als bei Patienten ohne HAART. Auch in der 
Verlaufsbeobachtung steht es mit einer Prävalenz von 46% an dritter Stelle (Tab. 7) 
trotz HAART. Trotz alledem kam es unter HAART bei 45% (19/42) zu einer 
Regression. Dabei stiegen durchschnittlich die CD4+-Zell-Zahlen um 46/µl von 249/µl 
auf 295/µl und die durchschnittliche VL reduzierte sich um 0,9 Log-Stufen. In der 
Verlaufsbeobachtung fällt weiter auf, dass bei Patienten mit persistierendem 
seborrhoischem Ekzem die CD4+-Zellen durchschnittlich mehr steigen, um 84/µl von 
243/µl auf 327/µl, und die VL ebenfalls sich stärker reduzierte als in der 
‘Regressionsgruppe’. Unter HAART kam es bei 5% zur Erstmanifestation eines 
seborrhoischen Ekzems. Dabei lagen die CD4+-Zellen vor und unter HAART unter 
200/µl. 
Unsere Ergebnisse zeigen, dass das seborrhoische Ekzem trotz HAART immer noch 
häufig auftritt, jedoch die Zahl der stark und mäßig stark ausgeprägten 
seborrhoischen Ekzeme unter HAART abnahm (Kap. 4.3.2.7). Es konnten stark und 
mäßig stark ausgeprägte seborrhoische Ekzeme in der Verlaufsbeobachtung unter 
HAART nur bei etwa 13% diagnostiziert werden. Dem gegenüber wurden in Kohorte 
II ohne HAART bei 14 % starke und bei 48% mäßig stark ausgeprägte seborrhoische 
Ekzeme gefunden. 
In der Literatur finden sich keine Angaben zur Auswirkung von HAART auf das 
seborrhoische Ekzem.  
5.3.4.3 Verrucae vulgares 
Die durch humane Papillomviren verursachten Verrucae vulgares werden gehäuft bei 
zellulärer Immundefizienz angetroffen. In der Literatur wird eine Inzidenz von 21% bei 
HIV-infizierten Patienten angegeben [197]. 
In der vorliegenden Untersuchung fand sich im Kohortenvergleich kein signifikanter 
Unterschied. Die Häufigkeit in der HAART-behandelten Kohorte lag bei 15%, 
während sie in der Kontrollkohorte bei 11% lag. Die Ergebnisse aus der 
Verlaufsbeobachtung spiegeln dies nicht wider. Hier zeigt sich ein 
Häufigkeitsrückgang unter HAART. So hatten vor HAART 25% der Patienten 
Verrucae vulgares. Unter Therapie sahen wir sie nur noch bei 12,5%. Dabei bildeten 
sich die Verrucae vulgares in 86% (12/14) unter HAART zurück. Die 
durchschnittlichen CD4+-Zell-Zahlen stiegen um 90/µl von 324/µl auf 414/µl, die VL 
reduzierte sich um 0,5 Log-Stufen. Persistierende Verrucae vulgares wurden nur bei 
Patienten mit CD4+-Zell-Zahlen unter 100/µl gesehen. Allerdings trat unter HAART 
auch bei 9% (5/56) eine Erstmanifestation auf. Interessant dabei war wieder - wie 




durchschnittlich 195/µl von 154/µl auf 349/µl und eine Abnahme der VL um 0,5 Log-
Stufen. Anhand der Ergebnisse und der kleinen Fallzahlen ist eine Interpretation 
nicht möglich bzw. sinnvoll.  
Es sind weitere Studien dazu notwendig. Bei der Literaturrecherche fanden sich 
keine Literaturstellen zu diesem Thema. 
5.3.4.4 Psoriasis  
In der vorliegenden Untersuchung konnte im Kohortenvergleich kein signifikanter 
Unterschied in der Häufigkeit der Psoriasis vulgaris in Abhängigkeit der CD4+-Zell-
Bereiche gefunden werden. Die Prävalenz lag in Kohorte I ohne HAART bei 3,5%, in 
der Kohorte mit HAART bei 4,4%. Die Häufigkeit blieb in der Verlaufsbeobachtung 
konstant bei 5%. Unter HAART traten keine Erstmanifestationen auf. Bei den drei 
Psoriasispatienten blieb die Ausprägung unter HAART konstant. Es konnte ein 
durchschnittlicher CD4+-Zell-Anstieg um 83/µl von 103/µl auf 186/µl und eine 
durchschnittlichen Abnahme der VL um 0,6 Log-Stufen beobachtet werden. 
In der Literatur wird die Prävalenz ebenfalls mit 5% angegeben und liegt damit 
deutlich höher als in der Gesamtbevölkerung (1-2%) [216]. Ein Einfluß der HIV-
assoziierten Psoriasis auf die Gesamtprognose war in dieser Studie nicht erkennbar. 
Im Rahmen der fortgeschrittenen HIV-Infektion mit CD4+-Zellen unter 100/µl kann es 
zu schweren Verläufen einer Psoriasis pustulosa kommen. AZT, in Höchstdosen 
eingesetzt, führte bei einzelnen Patienten nach 22 Wochen zur klinischen 
Verbesserung [51]. Es liegen für die Wirksamkeit von HAART bei der Psoriasis 
vulgaris bisher keine Studien vor. 
5.3.4.5 Gingivitis 
Bei Untersuchung unserer Patienten wird deutlich, dass die Gingivitis im 
Kohortenvergleich in allen CD4+-Zell-Bereichen signifikant häufiger in der HAART-
behandelten als in der konventionell behandelten Kohorte vorkommt. Auch in der 
Verlaufsbeobachtung steht sie mit einer Prävalenz von 68% an zweiter Stelle, trotz 
HAART. Abnahmen wurden bei nur 27% (11/41) der Patienten beobachtet. Dabei 
wurde durchschnittlich der stärkste CD4+-Zell-Anstieg um 153/µl von 197/µl auf 
350/µl gesehen und eine durchschnittliche Abnahme der VL von 1,1 Log-Stufen 
gemessen. Unter HAART kam es sogar zu Erstmanifestationen von Gingivitiden, die 
mit einem durchschnittlichen CD4+-Zell-Abfall um 28/µl von 344/µl auf 316/µl trotz 
einer deutlichen Abnahme der VL um 1,4 Log-Stufen einherging.  
Eine mögliche Erklärung für die wachsende Zahl der Gingivitiden könnte die 
allgemeine Zunahme in der Bevölkerung sein. Es gibt immer mehr Menschen, die ab 
etwa 30 Jahren unter Zahnfleischentzündung leiden. Ursachen dafür könnten die Art 
der Ernährung und hygienische Faktoren sein. Dies könnte auch der Grund für das 
häufigere Auftreten einer Gingivitis unter HAART sein. Allerdings stellt sich die Frage, 
ob hier nicht ein Observer-Bias vorliegt, der darauf beruht, dass die Gingivitis jetzt 
eher wahrgenommen und dokumentiert wird. 
Einen therapeutisch günstigen Einfluß hat HAART dagegen auf den 




behandelten als in der konventionell behandelten Kohorte gesehen (Kap. 4.3.2.6). In 
der Verlaufsbeobachtung trat unter HAART nur einmal eine einzige ANUG auf (CD4+ 
<200/µl, VL <500 Kopien/ml). Es besteht somit die Möglichkeit, dass HAART in einer 
noch nicht gesicherten Art und Weise die Mundflorakeime ändert. Die früher viel 
beobachtete Sicca-Symptomatik (mündliche Mitteilung) wird seit Einführung von 
HAART ebenfalls nicht mehr dokumentiert. 
In der Literatur liegen zu diesem Thema keine aktuellen Veröffentlichungen vor. 
Frühere Arbeiten weisen darauf hin, dass HIV-Infizierte mit niedrigen CD4+-Zell-
Zahlen ein höheres Risiko haben, peridontale Erkrankungen wie die ANUG zu 
erwerben [214]. 
5.4 Immunologische Hintergründe und Erklärungen für die Wirkung von 
HAART  
Die Ergebnisse dieser Arbeit machen deutlich, dass sich unter HAART mit 
Rekonstitution der Immunantwort nicht alle HIV-assoziierten Hauterkrankungen in 
gleicher Häufigkeit abnehmen. Gemessen an der Zahl der CD4+-Lymphozyten treten 
gerade viral verursachte HIV-assoziierte Erkrankungen in Kohorte I unter HAART 
auffallend häufig auf. Diese Ergebnisse geben Anlaß zu der Annahme, dass die 
funktionelle Wiederherstellung des Immunsystems für die Abwehr viraler Infektionen 
wie HSV, VZV, Condylomata acuminata weniger ausgeprägt ist als es die im 
peripheren Blut gemessene Zahle der CD4+-Zellen voraussagt. Detaillierte 
funktionelle Analysen zeigen, dass HAART nicht nur die CD4+-Zell-Zahl erhöht und 
die VL senkt, sondern auch die funktionale Effizienz der Immunantworten 
rekonstituiert [98, 107, 171]. Allerdings lassen unsere Daten annehmen, dass die 
steigende Anzahl der CD4+-Zellen im peripheren Blut und die reduzierte VL zu einer 
Überschätzung der Rekonstitution führen. Die Suppression der inflammatorischen 
Mediatoren und Chemokine setzt schnell Memory-T-Zellen aus sekundären 
Lymphorganen frei. Im Gegensatz dazu regenerieren naive CD4+, CD8+ und das 
gesamte T-Zellrepertoire viel langsamer [41, 103, 157, 173, 185, 203, 221]. Daraus 
läßt sich folgern, dass der Anstieg der funktionell bedeutenden CD4+-Zellen 
tatsächlich viel kleiner ist als ursprünglich geschätzt wurde [84, 165]. 
Vor diesem Hintergrund ist die unerwartet deutliche Reduktion der HIV-assoziierten 
OK und des KS überraschend. Wichtig erscheint die Beobachtung, dass unter 
HAART schwere Manifestationsformen von Kandidiasis und KS sogar bei Patienten 
mit CD4+-Zahlen <50/µl extrem selten sind. Das ist am besten vereinbar mit einer 
direkten Wirkung der PI’s auf die Freisetzung von Candida-sekretorischen 
Pathogenitätsfaktoren wie die sauren Candida-Proteasen [85]. In der Tat konnte 
kürzlich gezeigt werden, dass PI’s saure Aspartatproteasen, die für die Invasion von 
Kandidahefen von Bedeutung sind, durch PI’s unterdrückt werden [190]. Ebenso 
konnte die Reduktion der KS auf die Inhibition der für die KS-Genese wichtigen 






In der vorliegenden Arbeit wurden 157 HIV+-Patienten unter HAART mit 753 HIV+-
Patienten ohne HAART verglichen, die sich in der Immunambulanz der Klinik und 
Poliklinik für Dermatologie und Allergologie der Ludwig-Maximilians-Universität 
München in den Jahren 1985 - März 1998 vorstellten. Ziel war es, die Wirkung der 
seit 1996 eingesetzten Kombinationstherapie, bestehend aus zwei NRTI’s und einem 
PI, und deren Induktion von CD4+-Lymphozyten auf die Häufigkeit und den Verlauf 
von HIV-assoziierten Hauterkrankungen hin zu untersuchen. Darüber hinaus wurde 
bei 56 HAART-behandelten Patienten zwischen März 1996 und März 1998 die 
Verteilung der Häufigkeit und des Ausprägungsgrades HIV-assoziierter 
Hauterkrankungen im Zusammenhang mit der Modifikation von CD4+-Zellen und VL 
bestimmt. 
Die Auswertung erfolgte aufgrund der in der Immunambulanz retrospektiv 
angefertigten Basis- und Verlaufsdokumentationsbögen; die statistische Auswertung 
erfolgte mittels des für Kohorten geeigneten Signifikanztesten nach Mantel-Haenszel. 
Im Kohortenvergleich nahm die Prävalenz folgender HIV-assoziierter Haut-
erkrankungen unter HAART stärker ab als durch den Anstieg der CD4+-Zellen zu 
erwarten war 
• OK bei CD4+-Zellen <200/µl  
• Onychomykose bei CD4+-Zellen <200/µl  
• KS bei CD4+-Zellen <200/µl  
• persistierender oder ulzerierender HSV bei CD4+-Zellen <200/µl  
In dem vorliegenden Kohortenvergleich nahm die Prävalenz folgender viraler und 
bakterieller Erkrankungen unter HAART deutlich zu  
• HSV-rezidivans bei CD4+-Zellen zwischen 200-499/µl  
• Zoster bei CD4+-Zellen zwischen 200-499/µl und bei CD4+-Zellen >500/µl  
• Condyloma acuminata bei CD4+-Zellen <200/µl und bei CD4+-Zellen zwischen 
200-499/µl 
• Gingivitis bei CD4+-Zellen <200/µl, bei CD4+-Zellen zwischen 200-499/µl und bei 
CD4+-Zellen >500/µl  
• Seborrhoisches Ekzem bei CD4+-Zellen zwischen 200-499/µl und bei CD4+-Zellen 
>500/µl 
Die Ergebnisse dieser Arbeit zeigen, dass HAART einen direkten Einfluß auf die 
Entwicklung von KS und OK haben muß. Unter HAART sind schwere Mani-
festationsformen von Kandidiasis und KS sogar bei Patienten mit CD4+-Zahlen 
<50/µl extrem selten. Das ist am besten vereinbar mit einer direkten Wirkung der PI’s 
auf die Freisetzung von Candida-sekretorischen Pathogenitätsfaktoren wie die 
sauren Candida-Proteasen. Ebenso konnte die Reduktion der KS auf die Inhibition 
der für die KS-Genese wichtigen Entzüngungsmediatoren wie IL-6 zurückgeführt 
werden. 
Die Ergebnisse dieser Arbeit zeigen weiter, dass HAART indirekt durch partielle 
Immunrekonstitution auf HSV-rezidivans, Zoster und Condylomata acuminata wirkt. 
Dabei ist die Effektivität der Immunantwort von dem Potential der jeweiligen 




supprimierten nach Organtransplantationen oder immunsuppressiver Medika-
menteneinnahme vergleichbar. Das heißt, die funktionelle Rekonstitution ist 
schwächer ausgeprägt als es die Anzahl an CD4+-Zellen annehmen läßt. Dies führt 
dazu, dass insbesondere virale Infektionen häufiger auftreten als es die CD4+-Zell-
Zahl annehmen ließe.  
Die Ergebnisse dieser Arbeit zeigen, dass mit Anstieg der CD4+-Zellen unter HAART 
die Prävalenz der MC und OHL abnimmt. Die Häufigkeit der Erkrankung zeigt bei 
HAART-behandelten Patienten eine Korrelation zur CD4+-Zell-Zahl wie bei 
unbehandelten Patienten. 
Für die Gingivitis, die Verrucae vulgares, die Onychmykose, die Psoriasis und das 
seborrhoische Ekzem waren die Ergebnisse nicht eindeutig. 
Unter HAART nahm der Ausprägungsgrad nachfolgender HIV-assoziierter 
Hauterkrankungen ab: 
Sowohl im Kohortenvergleich als auch in der Verlaufsbeobachtung fand sich trotz 
Häufigkeitszunahme des HSV-rezidivans nur bei 5 bzw. 4% eine ulzerierende oder 
persistierende Ausprägung. Es trat unter HAART kein Zoster generalisatus auf, 
einmalig konnte ein nekrotisierender mehrsegmentaler Zoster beobachtet werden. 
Unter HAART manifestierte sich eine ANUG ein einziges Mal. Starke und mäßig 
ausgeprägte seborrhoische Ekzeme werden in der vorliegenden Untersuchung unter 
HAART nur noch bei etwa 13% gesehen. Unter HAART nahm die Anzahl der KS ab, 
in der Verlaufsbeobachtung kam es bei 64% sogar zur vollständigen Abnahme der 
KS. Unter HAART kamen nur bei zwei Patienten über 100 MC vor; es wurden keine 
Riesenmolluscen mehr gesehen. 
Die Kombinationstherapie HAART hat außer diesen Wirkungen auf HIV-assoziierte, 
Hauterkrankungen auch verschiedene Nebenwirkungen. Unter HAART kann es zu 
Fettverteilungsstörungen, die als Nebenwirkung der PI‘s gelten, kommen. Diese 
wurden bei unseren Patienten in Übereinstimmung mit der neusten Literatur immer 
häufiger gesehen. Sie stellen nicht nur ein kosmetisches Problem dar, sondern sind 
verbunden mit einem hohen Leidensdruck der HIV+-Patienten. 
Zusammengefaßt zeigt die retrospektive Studie an 910 HIV+-Patienten, dass HAART 
die HIV-assoziierten opportunistischen Krankheiten der Haut sehr unterschiedlich 
beeinflußt. Die Aussagekraft der wichtigsten Surrogat-Marker, die Konzentration der 
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